Marfans syndrom og fatigue  : En tverrsnittsstudie i en gruppe voksne personer med verifisert Marfans syndrom by Bathen, Trine
1 
 
 
 
Marfans syndrom og fatigue  
 
- en tverrsnittsstudie i en gruppe voksne 
personer med verifisert Marfans syndrom 
 
Trine Bathen 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Masteroppgave i Helsefagvitenskap ved 
Institutt for Helse og Samfunn, avdeling for Helsefag, 
Det medisinske fakultet. 
 
UNIVERSITETET I OSLO  
 
2013 
 
 
 
2 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3 
 
Marfans syndrom og fatigue  
 
- en tverrsnittsstudie i en gruppe voksne 
personer med verifisert Marfans syndrom 
 
 
Trine Bathen 
 
 
 
 
 
Illustrasjon: Office.com 
 
Masteroppgave i Helsefagvitenskap ved 
Institutt for Helse og Samfunn, avdeling for Helsefag, 
Det medisinske fakultet. 
 
UNIVERSITETET I OSLO  
 
2013 
4 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
© Trine Bathen  
År 2013 
Marfans syndrom og fatigue –                                                                                                                    
en tverrsnittsstudie i en gruppe voksne personer med verifisert Marfans syndrom 
http://www.duo.uio.no/ 
Trykk: Reprosentralen, Universitetet i Oslo 
5 
 
Sammendrag 
 
Hensikt:                                                                                                                                   
Hensikten med denne studien er å få en forståelse av fenomenet opplevd fatigue (tretthet) og 
hvordan det arter seg for voksne med verifisert Marfans syndrom (MFS). Jeg vil undersøke 
grad av fatigue og forekomst av alvorlig fatigue hos voksne med MFS, og sammenligne dette 
med rapportert forekomst i den generelle befolkningen og for noen aktuelle kroniske 
tilstander. Assosiasjoner mellom fatigue og sosiodemografiske karakteristika og 
selvrapporterte helseproblemer hos voksne med MFS vil bli undersøkt i multivariable 
analyser.  
Metode:                                                                                                                               
Tverrsnittsstudie med postutsendt spørreskjema. Fatigue Severity Scale (FSS), sosio-
demografiske forhold og selvrapporterte helseproblemer ble undersøkt hos 72 voksne 
personer med MFS. 
Resultater:                                                                                                                                        
Deltakerne rapporterte signifikant høyere FSS gjennomsnittsskår og høyere forekomst av 
alvorlig fatigue  (gjennomsnittsskår ≥ 5), sammenlignet med rapportert nivå for den generelle 
befolkningen og noen kroniske tilstander. Kronisk smerte og arbeidstilknytning hadde 
signifikant assosiasjon til fatigue i multivariable analyser. Personer med smerte hadde høyere 
fatigueskår enn personer uten kronisk smerte. Personer som mottok trygdeytelser hadde 
høyere fatigue enn personer som var i arbeid/ under utdanning. Den endelige multivariable 
modellen forklarte 24 % av variasjonen i fatigueskår. Dette indikerer at det også er andre 
assosierte faktorer til opplevd fatigue hos voksne med MFS. 
 
Konklusjon:                                                                                                                                             
Personer med MFS har høyere grad av fatigue og høyere forekomst av alvorlig fatigue, 
sammenlignet med den generelle befolkningen og noen kroniske tilstander som rheumatoid 
artritt. I multivariable analyser var kronisk smerte og arbeidstilknytning de faktorene som var 
signifikant assosiert med fatigue. Det er behov for videre forskning om fatigue ved MFS.  
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Abstract  
Purpose:                                                                                                                            
The purpose with this study is to get an understanding of the phenomena experienced fatigue 
and how this is expressed in adults with verified Marfan Syndrome (MFS). I will explore the 
level of experienced fatigue and the prevalence of severe fatigue in adults with verified MFS, 
and compare it with reported level in the general population and in persons with other 
comparable chronic diseases. Associations between fatigue and sociodemographic 
characteristics and self-reported health problems will be investigated, in multivariable 
regression analyses.                                                                                                                                                                                                                                   
Methods:                                                                                                                               
Cross-sectional study with postal questionnaire. Fatigue Severity Scale (FSS) and questions 
on sociodemographic characteristics and self-reported health problems were investigated in 
72 persons with Marfan syndrome.                                                                                                    
Results:                                                                                                                                              
Participants reported significantly higher FSS mean scores and higher prevalence of severe 
fatigue (mean score ≥ 5), compared to reported levels for the general population and other 
groups of chronic diseases. Chronic pain and employment status had significant associations 
to fatigue in multivariable analyses. Persons with chronic pain had higher fatigue scores than 
persons without chronic pain. Persons who received disablement benefits had higher fatigue 
scores than persons who were employed or under education. The final multivariable model 
explained 24% of the variance in fatigue scores in this study. This indicates that there are 
other factors associated to fatigue in adults with MFS.                                                   
Conclusion:                                                                                                                           
Persons with MFS have a higher level of fatigue and higher prevalence of severe fatigue, 
compared to the general population and other patient groups. In multivariable analyses the 
factors that remained significantly associated to fatigue were chronic pain and employment 
status. There is a need for further research on experienced fatigue in adults with MFS. 
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kompetansesenter for sjeldne diagnoser. Her var arbeidsoppgavene i stor grad rettet mot å 
sette seg inn i forskning, lese artikler og formidle fagstoff til andre. Det meste av fagstoffet 
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Forkortelser 
TRS - TRS kompetansesenter for sjeldne diagnoser 
MFS - Marfans Syndrom 
FSS - Fatigue Severity Scale 
FQ - Fatigue Questionnaire 
CIS - Checklist Individual Strength 
ICF - International Classification of Functioning, Disability and Health 
IPQ - Illness Perception Questionaire 
ICC - Intraclass Correlation Coeficient  
CA - Chronbach`s Alpha  
SLE – Systemic Lupus Erythematosus 
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1. Innledning                                                        
1.1  Bakgrunn for valg av tema                                             
Marfans Syndrom (MFS) er en sjelden, sammensatt og arvelig bindevevssykdom. Tilstanden 
kan gi påvirkning av mange organsystemer i kroppen som bl.a. utvidelse og eller sprekk 
hovedpulsåren, påvirkning av øyet, samt påvirkning av muskel og skjelettsystemet. Det finnes 
relativt mye forskning om diagnostisering, genetikk, medisinsk og kirurgisk behandling ved 
MFS. Det finnes lite forskning om hvilke konsekvenser diagnosen gir i hverdagen; hvilke 
utfordringer personer med diagnosen møter, hvilke hjelpetiltak de får og hvordan de på ulike 
vis takler det å leve med sykdommen. Mangelen på kunnskap gjør det vanskelig å gi gode 
evidensbaserte råd. De rådene TRS kompetansesenter i dag kan gi er erfaringsbasert, basert på 
erfaring med enkeltbrukere.                                                  
Da jeg begynte å jobbe med personer med MFS i 2008 opplevde jeg at mange søkte råd i 
forhold til å mestre hverdagen både hjemme og på arbeid. Flere med MFS nevner også 
opplevelsen av økt tretthet - fatigue. Noen forteller om økning av fatigue etter akutt 
aortadisseksjon og aortaoperasjon. Andre beskriver at trettheten blir verre med alder og at den 
har store konsekvenser i hverdagen. Fatigue hos personer med MFS er i liten grad undersøkt 
systematisk og det finnes lite forskning om temaet. Som ergoterapeut har fatigue – tretthet, 
tilrettelegging og energiøkonomisering vært områder jeg har interessert meg for i forhold til 
flere pasientgrupper. Jeg så derfor både et behov for og en mulighet til å gjøre fatigue ved 
MFS til tema for min masteroppgave. Hensikten med studien er å beskrive forekomst av 
opplevd fatigue og undersøke om det er sammenheng mellom fatigue og andre faktorer hos 
voksne personer med MFS. 
Masteroppgaven består av to deler:                                                                                                             
Del I: Inneholder en innledning om bl.a. TRS kompetansesenter og  om diagnosen MFS. 
Deretter beskrives hensikt og problemstillinger. I teorikapittelet har jeg forsøkt å beskrive 
ulike definisjoner av fatigue og ulike måter å konseptualisere fatigue på. Videre beskrives 
forekomst av fatigue i normalbefolkningen og ulike pasientgrupper. Deretter beskrives den 
kunnskap jeg har funnet om fatigue ved MFS. Til slutt i teorikapittelet vil jeg benytte to ulike 
teoretiske modeller for sykdom og helse; den biopsykososiale modellen og ”the Revised 
Symptom Management Conseptual modell”, for å diskutere hvilke faktorer som kan tenkes å 
ha sammenheng med fatigue hos voksne med MFS. Materiale og metodekapittelet beskriver 
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design, brukermedvirkning, utvalg av personer til studien, metoder som er brukt, hypoteser og 
etiske overveielser.  
Resultatkapittelet gir en kort presentasjon av resultater. Videre følger en diskusjon av 
resultater og metodiske utfordringer. Til slutt konklusjon med noen tanker om behov for 
videre forskning.          
Del II: Inneholder artikkel skrevet på engelsk, med inngående beskrivelse av statistiske 
analyser, resultater og diskusjon. Artikkelen er tenkt sendt for vurdering til tidsskriftet 
Clinical Genetics; http://onlinelibrary.wiley.com/journal/10.1111/(ISSN)1399-0004 
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2 Bakgrunn for studien                              
I dette avsnittet beskriver jeg kort utgangspunktet for studien og utfordringer med å studere 
små og sjeldne pasientgrupper. Videre gis en beskrivelse av diagnosen Marfan syndrom 
(MFS). 
  
2.1 TRS kompetansesenter for sjeldne diagnoser             Tema  for min mastergradsoppgave er forekomst av ”fatigue” (tretthet-utmattelse) 
Startpunktet for denne studien er min jobb som ergoterapeut ved TRS kompetansesenter for 
sjeldne diagnoser. TRS er et nasjonalt kompetansesenter med landsdekkende ansvar for syv 
sjeldne diagnosegrupper.  Bokstavene TRS er en forkortelse for Trenings og 
rådgivingssenteret som senteret het da det ble opprettet som et statlig prøveprosjekt i 1992. 
Driften ble senere permanent og senteret er nå en del av Sunnaas sykehus HF. De senere år 
har oppdraget fra Helse og Omsorgsdepartementet til statlige kompetansesentre i større grad 
fått fokus på forskning og kunnskapsformidling, og trening er ikke lenger en del av senterets 
oppgaver. Man har allikevel valgt å beholde bokstavene TRS da dette er blitt et merkenavn i 
bruker og fagmiljøer. Hovedmandat for senteret er å skape og dokumentere kunnskap om 
diagnosene, samt å gi veiledning og informasjon til personer med diagnosene, deres pårørende 
og fagpersoner. Personer med dokumentert diagnose som TRS har ansvar for kan selv be om 
å bli registrert som bruker av senteret og få tilbud ut fra sine behov. Dette kan f.eks. være i 
form av poliklinikker, korte individuelle opphold, deltakelse på kurs og i noen tilfeller at 
fagpersoner fra TRS besøker bruker hjemme/ på skole/ arbeidsplass og lignende. Individuelt 
brukerarbeid skjer i størst mulig grad i samarbeid med brukerens lokale hjelpeapparat da 
kompetansesenteret skal være et supplement til dette. MFS er en av diagnosene det gis tilbud 
til. 
 
2.2 Utfordringer med forskning om personer med 
sjeldne diagnoser                                                                       
I forbindelse med denne studien vil jeg beskrive tre aktuelle utfordringer. De to første angår 
utvalg av personer til studien. Først gjelder det å finne de riktige menneskene – de som faktisk 
har diagnosen MFS. Diagnosen kan ikke stilles med en enkelt test – en må forholde seg til et 
17 
 
kriteriesett; en ”kokebok”. Diagnostikk ved mistanke om arvelige bindevevssykdommer er 
vanskelig og flere tilstander likner på hverandre (1-3), se figur 1.  
 Figur 1     
   
  Vanskelig differensialdiagnostikk ved Marfans Syndrom.   
  (Revidert figur etter  Rand-Hendriksen og Christensen 1998)  
                                                                                                    
Stor utvikling i DNA-undersøkelser har gjort at man de siste 20 – 30 årene har funnet gener til 
flere ulike bindevevssykdommer som ligner hverandre. Blant annet ble genet for sykdommen 
Ehlers-Danlos syndrom Vaskulær type (EDS vaskulær type) beskrevet i 1996 (4) og genet for 
sykdommen Loeys-Dietz syndrom (LDS) i 2005 (5). Personer med disse sykdommene har 
symptomer som kan ligne på MFS; med fare for utvidelse og sprekk av hovedpulsåren og 
andre blodårer, men har også alvorligere problemer med affeksjon av blodåresystemet og 
andre indre organer. De har et ulikt forløp, ulike utfordringer og ulikt behandlingsregime. 
Funnet av gener for ulike bindevevssykdommer gjør det mulig å skille sykdommene fra 
hverandre med DNA undersøkelser selv om de kliniske tegn ikke alltid skiller. Når man skal 
beskrive utfordringer med å leve med en diagnose som MFS er det derfor svært viktig at den 
gruppen man studerer har fått påvist diagnosen ved systematisk bruk av diagnostiske kriterier 
som inkluderer DNA undersøkelser.  
Den andre utfordringen er at sykdommen er sjelden. Det vil påvirke hvor mange personer man 
har tilgang på, dvs. utvalgsstørrelse. Hva som defineres som grense for når en sykdom er 
sjelden varierer i ulike land. I Norge defineres en sykdom som sjelden når det er færre enn 
100 kjente individer pr 1 million innbyggere. I Norge tilsvarer det ca 500 eller færre personer 
med samme tilstand (6). Sverige og Finland har satt samme grense som Norge. Island og 
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Danmark definerer det som færre enn 200 pr 1 million innbyggere, EU landene som 500 pr 1 
million innbyggere (7).  Hvor mange som anslagsvis finnes med MFS i Norge beskrives under 
kapittelet Marfans syndrom nedenfor.                                                                                                                                                                                                                                                                                          
                                                                                                                                                            
Sist, men ikke minst medfører det at sykdommen er sjelden spesielle utfordringer for den det 
gjelder. Grut mfl. (8) fant i en studie fra 2008 at mange med sjeldne diagnoser er godt 
oppdatert på sin diagnose og sine behov, men mange opplever at helsepersonell på alle nivåer 
mangler kunnskap om deres diagnose og at mange fagpersoner heller ikke prioriterer å skaffe 
seg kunnskap. Lars Grue (9) beskriver hvilke erfaringer personer med sjeldne diagnoser har 
når de er innlagt på sykehus. Mange med sjeldne tilstander opplever å møte manglende 
kunnskap når de blir innlagt med andre tilstander enn sin grunndiagnose, noe som kan gi 
fatale konsekvenser.  Riksforbundet Sällsynta diagnoser (10) beskriver en tilsvarende 
situasjon i Sverige, på bakgrunn av en spørreundersøkelse til sine medlemmer om det å leve 
med en sjelden diagnose. Mange opplever at fagpersoner i hjelpeapparatet har lite kunnskap 
om sjeldne diagnoser. Dette medfører vansker med å få riktig diagnose og korrekt behandling.  
Disse studiene understreket viktigheten av å dokumentere og formidle kunnskap om ulike 
aspekter ved det å ha en sjelden diagnose.           
2.3 Marfans syndrom                                                            
2.3.1 Om Marfans Syndrom                                                             
MFS er en arvelig tilstand som skyldes genetiske forandringer i bindevevsproteinet fibrillin 1. 
Tilstanden er autosomalt dominant arvelig, det betyr at hvis en av foreldrene har MFS er det 
50 % sjanse for at hvert av barna arver sykdommen. Hos ca 30 % oppstår sykdommen som en 
ny mutasjon (11).  
Bindevev finnes i hele kroppen, det fungerer som ”stillas” og forsterkning lik armeringsjern i 
betong; i sener, muskler og knokler. Det finnes også som innpakning av organer og som 
forsterkning i blodårer, lik nettingen i en hageslange. Ved MFS er derfor ofte mange ulike 
organsystemer i kroppen påvirket, bla. hjerte- karsystemet, skjelettsystemet og øyet (12, 13). 
Den mest alvorlige konsekvensen av tilstanden er at bindevevet i store blodårer som 
hovedpulsåren (aorta) kan være påvirket. Utvidelse av hovedpulsåren (aortadilatasjon), eller 
sprekk av det innerste laget av hovedpulsåren (aortadisseksjon) kan føre til plutselig død (12-
14). Øyet og synet er hos noen påvirket ved at trådene som holder øyelinsen på plass kan være 
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dårlige slik at linsen kommer ut av stilling.  Dette medfører for mange redusert synsskarphet, 
og gir også økt risiko for netthinneløsning som kan medføre blindhet (13). Mange har 
påvirkning av skjelettsystemet med lange armer, ben, hender og føtter, skoliose, trakt- eller 
fuglebryst, nedsatt strekkevne i albuen og overbevegelighet i andre ledd. For noen medfører 
dette et noe spesielt utseende (marfanoid utseende)(14).                                                                                                                                                                                                                                                      
                                                                                                                                                                  
De ulike organpåvirkningene kan gi ulike plager og symptomer. Noen studier beskriver at 
personer med MFS har muskelskjelettplager og smerter (15-17), redusert fysisk styrke og 
utholdenhet (18, 19) samt fatigue (20, 21,22, 23).  
                                                                                                                                                                  
Det er stor variasjon i hvordan personer påvirkes av MFS. Noen kan ha mange symptomer fra 
flere organsystemer og andre kan ha få og mindre symptomer. Det kan være stor variasjon 
også innad i familier. En del symptomer slik som f.eks. utvidelse av aorta og løse linser kan 
forverres og utvikle seg over tid. På grunn av dette er det ikke alltid at MFS oppdages i tidlige 
leveår og mange får påvist diagnosen først i voksen alder (14).  
                                                                                                                                                                     
Det finnes ikke noe sentralt nasjonalt register med oversikt over hvor mange som har MFS i 
Norge. Forekomst av sykdommen er lite studert internasjonalt og varierer i ulike studier, fra 
4.6 - 6.8 /100 000 innbyggere (24, 25) til 20-30 /100 000 (26). Dette tilsvarer en forekomst på 
mellom 200 – 2000 personer med MFS i Norge. Pr 1.1.2013 er det registrert 219 brukere med 
MFS på TRS, hvorav 30 er under 18 år. 
 
2.3.2 Diagnostisering av Marfans Syndrom                                                                     
Det finnes ingen enkelttest for å påvise diagnosen MFS, den fastsettes ved bruk av komplekse 
diagnostiske kriterier. Ghent 1 kriteriene (12) ble introdusert i 1996 og beskriver ulike 
symptomer eller funn i syv ulike organsystemer. Tabell 1 viser de syv ulike organsystemene, 
og hvordan Ghent 1 kriteriene er inndelt i hovedkriterier for organsystemer og påvirkede 
organsystemer. For å få diagnosen MFS skal personen fylle minst to hovedkriterier i to ulike 
organsystemer og i tillegg skal et tredje organsystem være påvirket. 
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Tabell 1. Organsystemer som kan være hovedkriterie eller kan være påvirket i følge Ghent 1 kriteriene                                                                                   
Organsystem Hovedkriterie Påvirket 
Familie/ genetikk  X - 
Dura mater  X - 
Øyet X X 
Hjerte-karsystemet X* X 
Skjelettsystemet X* X 
Lunger - X 
Hud og hinner - X 
 
*= når hovedkriteriet er oppfylt er organsystemet automatisk påvirket.  Tabell fra Rand-Hendriksen 2010 
 
Hovedkriterier er definert for organsystemene: Familie/genetikk (regnes som et organsystem), 
dura mater (hinnen rundt ryggmargskanalen), øyet, hjerte- karsystemet og skjelettsystemet (se 
tabell 1). Tabell 2 viser hvilke funn som må være tilstede for at hovedkriteriet skal være 
oppfylt for disse organsystemene.   
Påvirkning av organsystem og kriterier for dette er beskrevet for: Øyet, hjerte- karsystemet, 
skjelettsystemet, lunger, hud og hinner (tabell 1). Dette er innviklet og ikke relevant for denne 
oppgaven. Jeg velger derfor ikke å beskrive disse nærmere her.      
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Tabell 2. Funn som oppfyller hovedkriteriet for organsystemene 
Organsystem Hovedkriteriefunn 
Familie/ genetikk   Førstegradsslektning (foreldre, barn, søsken) med verifisert MFS og / eller  
 påvist sykdomsgivende mutasjon av fibrilin 1  
Dura mater   Utvidelse av duralsekken (dural ectasi) i lumbosacraldelen av ryggen. 
Øyet  Løs/ forskjøvet øyelinse (ectopia lensis) 
Hjerte-karsystemet  Utvidelse av oppadstigende del av aorta eller  
 Disseksjon av det innerste laget av veggen i oppadstigende del av aorta. 
Skjelettsystemet  Minst 4 av de 8 manifestasjonene beskrevet under skal være tilstede:        
           -Fuglebryst (pectus carinatum)                                                                                           
-Traktbryst (pectus excavatum) som krever kirurgisk behandling                               
-Ratio armspenn/kroppshøyde >1.05 eller ratio øvre/nedre kroppssegment < 0,85             
-Håndleddstegn† og tommeltegn ††                                                                                   
-Skoliose >20° eller spondylolistese                                                                             
-Strekkeevne i albuen <170° (>10° fleksjonskontraktur)                                                        
-Plattfot som følge av valgusstilling i ankelleddet                                                             
-Protrusio acetabuli (hofteskålene bulker inn i lille bekken)påvist ved  røntgen            
 
† 
Håndleddstegn vil si at man kan gripe rundt håndleddet med sin andre hånd slik at tommelen dekker ytre phalang på 
lillefingeren. 
††
Tommeltegn vil si når man flekterer tommelen inn i håndflaten med knyttet hånd, rekker 
tommelfingerneglen utenfor ulnare kant av hånden.  Begge disse og flere av de andre skjelettfunnene reflekterer at 
lengdeveksten i skjelettet er økt hos mange med MFS.                                       
 
En revisjon av diagnosekriteriene: Ghent 2 kriteriene, ble introdusert i 2010 (13). Da vår 
studie startet, var det Ghent 1 kriteriene som var i bruk og alle potensielle deltakere var 
diagnostisert i forhold til disse. Jeg har derfor valgt ikke å beskrive Ghent 2 kriteriene.  
                                                                                                                          
2.3.3 Oppfølging og behandling  av Marfans Syndrom                                 
Fordi MFS potensielt kan ramme mange ulike systemer i kroppen, er ofte mange ulike  
medisinske spesialister involvert i diagnostikk og behandling: Kardiolog, hjerte kar – kirurg, 
øyelege, røntgenlege, genetiker og ortoped. Behandling er i stor grad fokusert på å overvåke 
og forebygge utvikling av alvorlige symptomer som utvidelse av hovedpulsåren og 
øyekomplikasjoner. Avhengig av symptombilde går mange til kontroll hos kardiolog hvert år/ 
hvert annet år. For å forebygge aortautvidelse og sprekk av aorta bruker mange 
blodtrykkssenkende medisiner, dette ut fra en ”rørlegger tankegang”; hvis trykket i røret/ 
blodåren senkes vil belastningen på blodåreveggene minske og derved minske faren for 
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utvidelse og sprekk av blodårene. Ut fra samme logikk får mange også råd om å unngå høy 
puls, høyt blodtrykk og å løfte tungt. Mange blir operert med innsetting av kunstig 
hovedpulsåre og noen får kunstige hjerteklaffer; noen må opereres flere ganger. På grunn av 
aortakirurgisk utvikling og medisinsk behandling er levealderen økt betraktelig og er nå 
tilnærmet lik normalbefolkningens (25). 
For å forebygge øyekomplikasjoner er jevnlige kontroller viktig. Det anbefales å unngå 
kollisjonsidretter på grunn av fare for at trådene som holder øyelinsen på plass kan ryke. De 
senere år er øyekirurgiske muligheter bedret, slik at mange får innsatt kunstige linser hvis 
øyelinsen kommer ut av stilling (27).  
 
3. Hensikt og problemstillinger                                                                                                                           
Hensikten med studien er å beskrive forekomst av opplevd fatigue hos voksne personer med 
verifisert MFS, og om dette er forskjellig sammenlignet med normalbefolkningen og 
mennesker med andre diagnoser hvor fatigue er vanlig. Bedre forståelse for utbredelse av 
fenomenet fatigue og hvordan det arter seg for voksne med MFS er et utgangspunkt for å 
kunne utvikle relevante behandlingstiltak. 
 
Problemstillinger:                                                                                                                             
 Er det forskjell i forekomst av opplevd fatigue hos voksne med MFS, sammenlignet 
med rapportert forekomst for normalbefolkningen og for mennesker med andre 
kroniske sykdommer? 
 Er det sammenheng mellom opplevd fatigue og demografiske og helserelaterte 
faktorer hos voksne med MFS?  
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4. Fatigue                                                                   
Jeg har i arbeidet med masteroppgaven hatt et ønske om å kunne fordype meg i fenomenet 
fatigue – hvordan defineres det og på hvilke måter kan det forstås, videre om teoretiske 
modeller kan bidra til å gi en dypere forståelse av fatigue ved MFS. Dette var det lite rom for i 
artikkeldelen av oppgaven, hvor jeg var begrenset av tidsskriftets ramme for antall ord og 
tidsskriftets formål.  
Jeg har derfor valgt å skrive en grundigere diskusjon av fenomenet fatigue i dette kapittelet. 
Først beskrives ulike måter å definere og forstå fatigue på, med en presentasjon av de 
definisjoner og forståelsesmodeller jeg har valgt å bruke videre i oppgaven. Videre beskrives 
forekomst av fatigue i normalbefolkningen og ulike pasientgrupper. Deretter beskrives de 
studier jeg har funnet om fatigue ved MFS. Til slutt vil jeg diskutere hvilke faktorer som kan 
tenkes å ha sammenheng med fatigue ved MFS, ved hjelp av to teoretiske modeller for 
sykdom og helse; den biopsykososiale modellen og ”the Revised Symptom Management 
Conceptual Model” 
 
4.1 Hvordan definere fatigue?  
Det finnes ingen enighet om hvordan man skal definere fatigue. Norske oversettelser er blant 
annet tretthet, utmattelse og slitenhet. De norske begrepene rommer som jeg vil vise videre i 
kapittelet, kanskje ikke helt det samme som begrepet fatigue. Lerdal mfl. (28) diskuterer dette 
i sin artikkel om oversettelse og testing av psykometriske egenskaper for Fatigue Severity 
Scale i en norsk befolkningsstudie. Hovedproblemet var oversettelse av begrepet fatigue, fordi 
det ikke finnes et enhetlig begrep for fatigue på norsk. De endte opp med å oversette fatigue 
med to begreper; sliten og uopplagt. Jeg har i oppgaven valgt å beholde den engelske 
betegnelsen fatigue – fordi den ofte også benyttes i norsk omtale av fenomenet. 
 
Det finnes et utall definisjoner av fatigue, jeg har valgt å ta med tre definisjoner som har 
bidratt til å øke min forståelse. Den første tydeliggjør at fatigue kan deles i to ulike aspekter.  
Zwarts mfl. (29) deler fatigue i fysiologisk fatigue og opplevd fatigue. Fysiologisk fatigue 
defineres som tap av den viljestyrte evnen til å produsere kraft/ energi under trening/ aktivitet.  
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Opplevd fatigue defineres som en overveldende følelse av tretthet, mangel på energi og 
følelse av utmattelse. I denne studien er det opplevelsen av fatigue som er mitt fokus, jeg vil 
derfor ikke gå nærmere inn på fysiologisk fatigue.  
 
Dittner mfl. (30) har en definisjon av opplevd fatigue som det refereres til i flere andre 
fatiguestudier:  
” an extreme and persistent tiredness, weakness or exhaustion,                                                
mental physical or both” (30, s.157).  
 
Mitt fokus i denne oppgaven er som tidligere nevnt hvilke konsekvenser fatigue gir i 
hverdagen for mennesker med MFS. Aaronson mfl. (31) har en definisjon av fatigue som 
rommer noe av dette aspektet: 
 
” Fatigue is the awareness of a decreased capacity for physical activity and / or 
mental activity due to an imbalance in the availability, utilization, and/ or restoration 
of resources needed to perform activity” (31, s.46).                                                                          
 
Zwarts og Dittners definisjoner ligner hverandre og beskriver fatigue som følelsen av ekstrem 
og bestående tretthet, svakhet eller utmattelse, mental og eller fysisk. Aaronsons definisjon 
inkluderer også hvilke konsekvenser fatigue gir for å kunne utføre aktiviteter. Jeg har i del II 
av oppgaven valgt å bruke Dittners definisjon, fordi denne også brukes av flere av de studiene 
jeg diskuterer opp i mot. Her i del I av oppgaven, vil jeg i tillegg bruke Aaronsons definisjon 
for å belyse opplevd fatigue og hvilke konsekvenser det får i hverdagen for personer med 
MFS. 
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4.2 Hvordan forstå opplevd fatigue? 
For å utdype mer hvordan opplevd fatigue kan forstås vil jeg beskrive tre ulike modeller for 
konseptualisering av opplevd fatigue: ”Fatigue som en stress respons”(32), ” fatigue 
adaptasjonsmodellen” (32) og “fatigue som en ubalanse i tilgjengelige ressurser”(31) 
4.2.1 Fatigue som en stress respons                                                                                            
Karin Olson (32) diskuterer at ” fatigue som en stress respons” modellen er nyttig fordi den 
gir en forklaring for hvorfor noen personer opplever en stressrespons i noen situasjoner hvor 
andre ikke gjør det. Hun beskriver videre at dette handler om: a)hvordan man opplever og 
vurderer en trussel og hvilke mestringsevner man har og b) ”adaption” – tilpasningsevne (et 
sentralt element i stressteori). Olson hevder at modellen gir en teoretisk forståelsesramme for 
bevegelsen mellom tretthet (etablering av en alarmrespons), via fatigue (opprettholdelse av 
motstand) til utmattelse (utslettelse av evnen til motstand).  
Hun beskriver videre at flere studier har bidratt til utvikling av tilnærmingen til fatigue som en 
stressrespons. De bygger på Selyes modell for stressrespons (33). Denne beskriver stress som 
en uspesifikk respons på ethvert krav – behagelig eller ubehagelig. Hvis stresset er tilstede 
over tid, vil stressorene trigge det han kaller ”the general adaption syndrome” (GAS) – en 
fysiologisk respons som består av en alarmreaksjon, motstand og utmattelse. Karin Olson 
referer videre til Lazarus (34), som mener at de viktigste regulerende faktorene på 
stressresponsen er den kognitive vurderingen personen gjør av en trussel og 
mestringsstrategiene som følger vurderingen. 
 
4.2.2 Fatigue adaptasjonsmodellen                                                                                                                 
Karin Olson (32) foreslår en ny modell for konseptualisering av fatigue, på bakgrunn av 
litteraturgjennomgang og kvalitative intervjuer med 87 personer med kreft, depresjon, kronisk 
fatigue syndrom, skiftarbeidere og personer som var langdistanseløpere på fritiden. De fant at 
de kunne kategorisere deltakerne i tre grupper: Trette (tired), fatigued og utmattede 
(exhausted). Tretthet (tiredness) var kjennetegnet av glemsomhet, utålmodighet, en gradvis 
svekkelse av muskulatur etter arbeid og søvnighet som ble bedre etter hvile. Fatigue var 
kjennetegnet ved konsentrasjonsvansker, engstelse, og en gradvis redusert utholdenhet som 
var ute av proporsjon til energiforbruket; økt sensitivitet for bl.a. lys og lyd, en følelse av å 
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fryse og være ute av lage, en økning i kvalme og diaré, og at man begrenset sosial omgang til 
aktiviteter og deltakelse som den enkelte opplevde spesielt viktig. Utmattelse (exhaustion) var 
kjennetegnet av en forvirring som lignet delirium, følelsesmessig nummenhet, plutselig tap av 
energi, vansker med å holde seg våken, vansker med å kontrollere kroppsfunksjoner og sosial 
tilbaketrekking. Tabell 3 viser adaptasjonsområder i forhold til de tre kategoriene tretthet, 
fatigue og utmattelse.  
 
Tabell 3 
 
Tabellen er hentet fra Olson K, 2007. 
 
Olson (32)foreslår videre at fatigue er en tilstand som eksisterer i et adaptasjonskontinuum. 
Deres hypotese er at fatigue indikerer en avtakende evne til å tilpasse seg de stressfaktorene 
som oppstår. Hvis adaptasjonsresponser kan mobiliseres i fatiguestadiet vil personen kunne gå 
tilbake til tretthetsstadiet evt. til ingen tretthet. Hvis adaptasjon ikke er effektiv vil utfallet 
kunne bli en økende progresjon til utmattelse. Figur 2 viser hvordan modellen visualiseres. 
 
Figur 2. 
 
 
 
 
 
 
The Fatigue Adaption Model, figuren er 
hentet fra Olson K, 2007 
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4.2.3 “Fatigue; en ubalanse i tilgjengelige ressurser”                                                                              
Jeg har gjengitt Aaronson mfl. (31)  sin definisjon av fatigue tidligere. De beskriver selv dette 
som en konseptualisering av fatigue, men har ikke selv gitt navn på sin modell. Jeg har kalt 
modellen ”fatigue; en ubalanse i tilgjengelige ressurser”, ut fra min forståelse av deres 
definisjon. I min norske oversettelse lyder den slik: 
 
Fatigue er en bevissthet på en avtagende kapasitet for fysisk og eller mental aktivitet på grunn 
av en ubalanse i tilgang på, evne til å nyttiggjøre seg, eller fornye ressurser som trengs for å 
utføre aktivitet”.   
 
Aaronson mfl. (31) beskriver ressurser som alt fra biokjemiske prosesser og fysiologisk 
kapasitet til sosiale og kulturelle faktorer som også kan påvirke hvordan man tolker, eller 
reagerer på opplevelsen av fatigue.  Evnen til å nyttiggjøre seg og fornye ressurser  er 
kontinuerlige prosesser som støtter all aktivitet. Fatigue oppstår når dette systemet er ute av 
balanse, bla når personen har utilstrekkelige ressurser, eller når kravene er for store.  Jeg 
tolker at denne siste måten å forstå fatigue på inkluderer mye fra både ”fatigue som en stress 
respons” (32) og ”fatigue adaptasjonsmodellen ”(32). 
Det å definere og forstå fenomenet fatigue er komplisert. Dette skyldes bl.a. ulike syn på hva 
begrepet inneholder; fysiologiske responser eller en subjektiv opplevelse. Språklige og 
kulturelle forskjellet bidrar til forvirringen. Sist men ikke minst gjør ulike måter å definere og 
ikke minst spørre om eller måle opplevd fatigue at det er vanskelig å sammenfatte og 
sammenligne studier av fatigue i både normalbefolkningen og i ulike pasientgrupper.  
I det foregående har jeg forsøkt å belyse forståelsen av fatigue ved hjelp av ulike modeller. 
Mitt fokus i denne studien er på opplevelsen av fatigue og hvilke konsekvenser det får i 
hverdagen for mennesker med MFS. På bakgrunn av dette velger jeg å bruke Aaronson mfl. 
(31) sin konseptualisering av fatigue videre i oppgaven, for å belyse fatigue ved MFS. 
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4.3 Hvordan måle opplevd fatigue? 
Det vil være mange ulike måter å måle opplevd fatigue på. En kvalitativ tilnærming, som 
f.eks. Karin Olson (32) beskriver, vil kunne gi innsikt i konkrete opplevelser og erfaringer. En 
kvalitativ studie vil derimot ikke gi kunnskap om hvordan fatigue arter seg for en gruppe 
mennesker, hvor hyppig det forekommer, om opplevelsen av fatigue er annerledes i en gruppe 
enn i en annen og om resultater fra en gruppe kan generaliseres til en annen gruppe. Da vil en 
tverrsnittsstudie med spørreskjemaundersøkelse kunne være egnet (35).  
Hjollund mfl. (36) har gitt en oversikt over hvilke metoder som ble brukt for å måle fatigue i 
perioden 1974 til 2004. De fant 2285 studier om fatigue, 80 % var publisert mellom 1994 og 
2004. I studiene ble 252 ulike kartleggingsmetoder/ spørsmål brukt for å måle fatigue, 150 av 
dem ble bare brukt en gang. I et flertall av studiene ble det som de kaller 
multisymptomskalaer brukt (for eksempel SF 36). 416 studier brukte spesifikke 
fatigueinstrumenter. I alt 71 ulike fatigueinstrumenter ble brukt. Det hyppigst brukte var 
Fatigue Severity Scale (37). 
I følge Taylor mfl. (38) kan fatigueinstrumenter deles inn i tre hovedgrupper: ”fatigue 
intensity measures”, ”fatigue / function measures” (som inkluderer hvordan fatigue gir 
funksjonsbegrensninger) og ”fatigue / affect measures”.  Ut i fra mitt fokus på forekomst av 
og konsekvenser av opplevd fatigue vil et fatigue/ funksjonsinstrument kunne være egnet. 
Dette vil jeg komme tilbake til i metodekapittelet. 
 
4.4 Fatigue i normalbefolkningen                                               
4.4.1 Forekomst av fatigue i normalbefolkningen                                           
Det er stor variasjon i rapportert forekomst av fatigue i normalbefolkningen. Lewis og 
Wesseley (39) beskriver i en reviewartikkel fra 1992 femten ulike studier, hvor forekomst av 
opplevd fatigue i normalbefolkningen varierte fra 7 % til 42 %. Den store variasjonen skyldes, 
i følge dem, antakelig en manglende enighet i hvordan fatigue defineres, bruk av ulike 
målemetoder og ulike grenseverdier (cut-off verdier) for hvem som defineres som å ha 
alvorlig (severe) fatigue. 
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Tre befolkningsstudier rapporterer forekomst av alvorlig fatigue hos ca 20 % av deltakerne 
ved bruk av standardiserte fatigueinstrumenter (28, 40, 41). To av studiene har undersøkt 
fatigue i den norske befolkningen (28, 40): Lerdal mfl. (28) rapporterer en forekomst av 
alvorlig fatigue på 23 %, målt med Fatigue Severity Scale (FSS) (n=1893). Loge mfl. (40) 
fant en forekomst av alvorlig fatigue på 22 %, målt med Fatigue Questionaire (FQ) (n= 2323).  
Bültmann mfl. (41) har undersøkt fatigue hos arbeidstakere i alderen 18 – 65 år i Nederland. 
De fant en forekomst av alvorlig fatigue hos 22 %, målt med Checklist Individual Strength 
(CIS) (n=11859).  
4.4.2 Hvilke faktorer kan ha sammenheng med fatigue i 
normalbefolkningen? 
Mange studier har undersøkt sammenhenger mellom fatigue og demografiske variabler i 
normalbefolkningen, til dels med motstridende funn. Tabell 4 gir en oversikt over noen 
studier som finner/ ikke finner signifikante sammenhenger mellom fatigue og ulike 
demografiske faktorer.  
Tabell 4  Sammenhenger mellom fatigue og demografiske variabler i normalbefolkninger 
 Finner sammenheng Finner ikke sammenheng 
Alder: Svak korrelasjon (økende fatigue med 
økende alder): (40- 43) 
 
(28, 44, 45) 
Kjønn: Kvinner høyere fatigue enn menn:  
(28, 40,42, 45, 46) 
 
(41, 44, 47, 48) 
Utdanningsnivå: Høyere fatigue hos personer med 
lavere utdanning: (28, 41, 43, 44, 46)  
 
(40, 47, 49, 50) 
I arbeid/ ikke i arbeid Arbeidsløse/ på trygdeytelser hadde 
høyere fatigue enn de som var i arbeid; 
(40) 
 
Bor alene/ sammen med 
noen: 
Høyere fatigue hos aleneboende  
(41) 
 
 
Tallene i tabellen henviser til studienes nummer i referanselisten 
 
Forskjeller i definisjon av fatigue, ulike målemetoder, ulike utvalg og bruk av ulike statistiske 
metoder bidrar til at resultatene varierer. Spesielt variablene ”i arbeid/ på uføretrygd” og ”bor 
alene/ sammen med noen” var vanskelig å få en oversikt over, fordi studiene operasjonaliserer 
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dette ulikt. Noen har sammenlignet personer i arbeid med uføretrygdede, andre har 
sammenlignet personer i manuelle yrker med personer i akademiske yrker, andre igjen 
snakker om sosioøkonomiske klasser. Tilsvarende uklart er det med variabelen sivilstatus. 
Noen sammenligner om man bor alene / med partner, andre sammenligner gifte/ ugifte. På 
grunn av slike metodiske forskjeller var det vanskelig å sammenligne studiene. 
Andre faktorer som er funnet å ha sammenheng med fatigue i befolkningsstudier er kronisk 
sykdom, både somatiske og psykiatriske diagnoser (28, 40, 41), psykologisk belastning 
(distress) (41) og fysisk aktivitet på fritiden (51). 
4.5 Fatigue ved ulike andre diagnoser 
Fatigue beskrives som et vanlig symptom hos mennesker med mange ulike diagnoser, som 
kronisk tretthetssyndrom (CFS), kreft, multippel sklerose, parkinsons syndrom, leddgikt, aids 
og depresjon (28, 30). Fatigue har stor innflytelse på pasienters evne til 
egenomsorgsaktiviteter (52, 53), kan forstyrre familie og arbeidsforpliktelser (45, 52, 53) og 
kan påvirke livskvalitet (46). Fatigue kan være en betydelig årsak til funksjonsnedsettelse og 
rapporteres ofte av pasienter som et av deres mest plagsomme symptomer (54-57).  
Jeg har i studien undersøkt forekomst av fatigue hos mennesker med MFS, sammenlignet med 
rapportert forekomst ved noen andre sammenlignbare kroniske sykdommer. Dette beskrives 
del II av oppgaven, avsnitt 2, side 74 
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4.6 Fatigue ved Marfans syndrom                                                
I dette kapittelet beskrives først kort den forskning jeg har funnet i forhold til fatigue ved 
MFS. Deretter diskuteres hvilke faktorer som kan ha sammenheng med fatigue hos voksne 
med MFS, ved hjelp av to ulike teoretiske modeller for sykdom og helse. 
4.6.1 Fatigue ved Marfans syndrom, tidligere forskning                                                                    
Forekomst av fatigue, hvordan det arter seg og hvilke konsekvenser det har i hverdagen for 
personer med MFS er i liten grad studert. I prosjektet sjeldne funksjonshemminger og aldring 
har Kirsten Thorsen mfl. (58) blant annet intervjuet flere personer med MFS. De 
sammenfatter noen av deltakernes utsagn slik:  
”Den store trettheten skaper problemer i hverdagslivet, den gir uoppmerksomhet og 
manglende energi til å delta” (58, s.124).  
”De forteller at når de er som trettest, er det slik at de ikke orker å delta, ikke samtale, 
ikke gjøre noe som helst. ”jeg vil av og til helst sove hele dagen”. Opplevelsen av 
tretthet kommer gjerne plutselig, den er uforutsigbar og ”uten noen grunn”.                      
(58, s.125)                                                                                                                            
 
Noen få studier har kartlagt forekomst av opplevd fatigue ved MFS (20-23). Dette er 
beskrevet nærmere i del II av oppgaven, avsnitt 2 side 72 og gjengis kun kort her.  
Peters mfl. (21) har brukt det jeg vil kalle en multisymptomskala for å måle fatigue; the 
Illness Perception Questionaire (IPQ). Åttini prosent svarte ja på spørsmålet om de opplevde 
fatigue. Fatigue var relatert til bruk av betablokkere, men ikke til depresjon i bivariate 
analyser.  De fleste av respondentene var rekruttert via pasientforeninger, det er ikke 
beskrevet om diagnostiske kriterier er benyttet for å fastslå diagnose. De tre andre studiene 
(20, 22, 23) har brukt ulike standardiserte fatigueinstrumenter, og finner alle en høyere 
fatigueskår hos deltakerne sammenlignet med friske kontrollgrupper. Alle tre studier 
beskriver at deltakerne er undersøkt med diagnostiske kriterier. Disse tre studiene fant i 
bivariate analyser at fatigue hadde sammenheng med ortostatisk intoleranse (23), psykologisk 
belastning (hos kvinnene) (20) og endret muskelsammensetning (22). Alle diskuterer 
imidlertid at studiene har små utvalg og at resultatene må tolkes med forsiktighet. 
 
For å oppsummere så beskrives fatigue som et betydelig problem for mange med MFS. De 
fleste studiene er gjort på små utvalg, og for en av studiene kan det knyttes usikkerhet til om 
deltakerne har sikkert fastslått diagnose. Jeg har ikke funnet studier som kartlegger forekomst 
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av fatigue hos en større gruppe voksne personer med verifisert MFS. Det er derfor ikke mulig 
å si om forekomst av fatigue er høyere eller lavere hos personer med verifisert MFS 
sammenlignet med andre pasientgrupper og normalbefolkningen. Jeg har heller ikke funnet 
studier som har gjort multivariable analyser av sammenhenger mellom fatigue og ulike 
demografiske og sykdomsrelaterte variabler hos denne pasientgruppen. 
 
4.6.2 Hvilke faktorer kan ha sammenheng med fatigue hos 
mennesker med Marfans syndrom? 
En av problemstillingene i studien er å undersøke om ulike faktorer kan ha sammenheng med 
fatigue hos personer med MFS. MFS er en svært sammensatt sykdom, med symptomer fra 
mange ulike organsystemer. Det kan medføre både fysiske og følelsesmessige belastninger 
med å ha sykdommen. Det er derfor nærliggende å tro at mange ulike forhold kan ha 
sammenheng med fatigue hos personer med MFS. Opplevd fatigue er også et komplekst 
fenomen, hvor mye er uklart både i forhold til definisjon og konseptualisering av fatigue og 
hva som kan bidra til fatigue.  
For å komme frem til hvilke faktorer det er relevant å undersøke om har sammenheng med 
fatigue i denne studien, har jeg benyttet to teoretiske modeller for å belyse fatigue ved MFS: 
Den biopsykososiale modellen for sykdom og helse (59) og ”The Revised Symptom 
Management Conceptual Model ”(60).  
Jeg har valgt akkurat disse to modellene av litt ulike grunner. Den biopsykososiale modellen 
kjenner jeg fra tidligere. I mitt arbeid som ergoterapeut bruker jeg ICF (International 
Classification of Functioning, Disability and Health (61)), Verdens Helseorganisasjons modell 
for klassifisering av funksjon, funksjonshemming og helse, som klinisk verktøy. Denne 
bygger på en biopsykososial modell for helse og sykdom. Jeg tror den biopsykososiale 
modellen vil kunne belyse de sammensatte utfordringene en person med MFS og fatigue kan 
møte. Den vil derfor bidra til forståelse av hvilke faktorer som kan ha sammenheng med 
fatigue hos voksne med MFS. The Revised Symptom Management Conceptual Model var ny 
for meg i forbindelse med masterstudiet. Denne modellen belyser spesifikt 
symptomopplevelsen og konsekvenser av symptomer og vil kunne være egnet til å belyse 
symptomet fatigue og hvordan fatigue påvirker hverdagen for mennesker med MFS. 
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Den biopsykososiale modellen for sykdom og helse                                                                       
Den biopsykososiale modellen for sykdom og helse ble utviklet på 1970 tallet. Psykiateren 
George Engel omtales som den biopsykososiale modellens far (62). Engel mente at den 
biomedisinske modellens fokus på at sykdom må ha en biologisk årsak ble for snever (59). 
Han argumenterte for at menneskers måte å oppfatte og kommunisere symptomer er påvirket 
av psykologiske, sosiale og kulturelle faktorer, og at legen må forholde seg til alle disse i 
tillegg til biologiske variabler for å kunne forstå og behandle pasienten. I tillegg kan 
psykologiske og sosiale faktorer være avgjørende for hvordan og når en person med en 
”biokjemisk abnormalitet” ser seg selv som syk (59). Ved en genetisk lidelse som MFS er 
dette gjenkjennbart. Den genetiske feilen er medfødt, men symptomene kan i ulik grad 
utvikles over tid. Engel beskriver i en artikkel fra 1978 (63) at en person som er syk og 
gjenvinner helse ikke gjenvinner den samme tilstanden av helse som han hadde før, men en 
ny tilstand hvor alle systemer, både biologiske, psykologiske og sosiale er forandret i forhold 
til tidligere. Sykdom forandrer ikke bare personen, men også de i relasjon til han, både i 
familien og i samfunnet. Dette gir mening i forhold til MFS. Etter en akutt tilstand med 
aortaopperasjon vil den medisinske tilstanden for mange stabiliseres, men faren for videre 
utvikling av aortautvidelser og andre komplikasjoner er alltid til stede. For en person med 
MFS og aortasykdom, vil dette ofte medføre forebyggende tiltak som løftebegrensninger og 
råd om ikke å anstrenge seg over ”snakkefart”. Mange må forholde seg til endring av roller i 
arbeids- og familieliv. Det å få påvist en arvelig lidelse kan også medføre psykologiske 
belastninger med bekymring for egen og familiemedlemmers helse. Dette viser at MFS kan gi 
både biologiske, psykologiske og sosiale konsekvenser. Det kan være aktuelt å undersøke 
sammenheng mellom fatigue og biologiske faktorer som aortadisseksjon og aortautvidelse, 
psykologiske faktorer som bekymring for egen helsetilstand og sosiale faktorer som for 
eksempel om man bor med partner og arbeidstilknytning. 
Opplevelse av fatigue kan også forstås inn i en biopsykososial modell. Som vist tidligere kan 
fatigue både ha årsak i og påvirkes av biologiske, psykologiske og sosiale faktorer. Dette 
illustreres godt i Aaronson mfl. (31) sin definisjon av fatigue.  De hevder at fatigue oppstår 
når systemet for å nyttiggjøre seg, eller restituere ressurser som trengs for å utføre aktivitet, er 
ute av balanse. Ressurser forstås som alt fra biokjemiske prosesser og fysiologisk kapasitet til 
sosiale og kulturelle faktorer som også kan påvirke hvordan man tolker, eller reagerer på 
opplevelsen av fatigue. (31).  
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The Revised Symptom Management Conceptual Model 
The Symptom Management Conseptual model ble utviklet ved Universitetet i San Francisco, 
California og beskrives i en artikkel fra 1994 (64). Dodd mfl. (60) beskriver en revidert 
versjon av modellen i en artikkel fra 2001, det er denne reviderte versjonen jeg forholder meg 
til videre i oppgaven. Hensikten med The Revised Symptom Management Conceptual Model 
var å utvikle en modell med et bredere perspektiv på symptommestring og behandling (60). 
Utgangspunktet for modellen er følgende definisjon av et symptom; ”en subjektiv opplevelse 
som reflekterer forandringer i en persons biopsykososiale fungering, følelser eller kognisjon”. 
Ingen av artiklene (60, 64) beskriver særskilt at modellen bygger på et biopsykososialt 
perspektiv på helse. Men ut fra symptomdefinisjonen og oppbygningen av modellen, tolker 
jeg at dette perspektivet ligger til grunn. 
Figur 3 viser “The Revised Symptom Management Conceptual Model”.  Modellen består av 
tre hoveddimensjoner (sirklene inne i figuren, a) symptomerfaring, b) strategier for å håndtere 
symptomene og c) ”outcome” - hvilke konsekvenser symptomene har for personen.  Disse tre 
dimensjonene påvirker hverandre gjensidig. I tillegg har modellen tre bakenforliggende 
domener (contextual variables): d) personlige faktorer, e) helse og sykdom og f) omgivelses-
faktorer. Disse domene påvirker (og påvirkes av) den dynamiske prosessen mellom 
symptomopplevelse, strategier for å håndtere symptomene og hvilke konsekvenser 
symptomene har for personen.  
Figur 3                                                                            
    
 Revised Symptom Management Conceptual Model, figur fra Dodd mfl. 2001 
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a) Symptomerfaring omhandler tolkning, evaluering og respons på symptomer.                                
b) Strategier for å håndtere symptomene beskrives som en dynamisk prosess, hvor strategier 
kan forandres over tid og som respons på bl.a. hvor effektive de er. Modellen inkluderer både 
personens egne mestringsstrategier og tiltak/ strategier f.eks. fra helsepersonell.                         
c) Outcome – hvilke konsekvenser symptomene har for personen beskriver en hel rekke av 
interagerende konsekvenser; bl.a. konsekvenser for emosjonell status, funksjonell status, 
konsekvenser for egenomsorg og for livskvalitet.                                                                        
d) Personlige faktorer som demografiske, psykologiske, sosiologiske og fysiologiske faktorer 
er grunnlaget for hvordan personen vurderer og responderer på symptomopplevelsen.                        
e) Helse og sykdom handler om faktorer relatert til sykdomstilstanden, f.eks. MFS og 
forandring i kroppsstrukturer pga sykdomspatologi. Det omhandler også risikofaktorer som 
f.eks. adferd som kan øke blodtrykk og gi fare for belastning på hovedpulsåren.                      
f) Omgivelsesfaktorer inkluderer fysiske, sosiale og kulturelle faktorer.  
Hovedfokus i ”The Revised Symptom Management Conseptual Model” er slik jeg tolker det: 
Symptomerfaring, måter å mestre symptomene og konsekvenser symptomene får for 
eksempel for funksjon og livskvalitet. Modellen gir derfor en mulighet til å belyse symptomet 
fatigue og hvilke konsekvenser det får for personens liv. Anners Lerdal (65) beskriver i sin 
doktoravhandling om fatigue ved Multippel Sklerose hvordan han har brukt ”The Symptom 
Management Conseptual Model” for å undersøke fenomenet fatigue i forhold til hvordan 
fatigue erfares, hvilke strategier personer som opplever fatigue bruker for å mestre å leve med 
fatigue, og hvilke livskonsekvenser som er vesentlige å vurdere for å forstå opplevd fatigue 
hos personer med Multippel Sklerose. 
I figur 4 har jeg forsøkt å lage min modifikasjon av ”The Revised Symptom Management 
Conseptual model” for å forstå fenomenet fatigue ved MFS. Jeg har forsøkt å belyse hvilke 
faktorer som kan ha sammenheng med fatigue hos voksne med MFS. I forhold til denne 
studien er det to dimensjoner som jeg tolker som spesielt viktige: 1. Symptomerfaring og 2. 
Outcome. Jeg har derfor valgt å gi disse to dimensjonene (sirklene) tykk strek i figur 4 (dette 
skiller seg fra den opprinnelige modellen).                                                                                 
           1. Symptomerfaring: hvordan merkes symptomet fatigue og hvor utbredt 
er det i gruppen voksne med MFS?                                                                                                                                    
2. Outcome: hvilke konsekvenser får symptomet fatigue i personens hverdag? Forfatterne av 
modellen (60, 64) beskriver ikke hva de definerer som funksjonell status og livskvalitet. Jeg 
velger å se f. eks funksjon i utdanning og arbeid som en del av outcomedimensjonen.  
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Som beskrevet tidligere i oppgaven er det funnet sammenheng mellom fatigue og ulike 
demografiske faktorer som kjønn og alder i noen normalbefolkningsstudier. Disse faktorene 
kan plasseres under persondomenet i denne modellen. Det er relevant å vurdere om disse 
faktorene har sammenheng med fatigue hos voksne med MFS. Sykdomsrelaterte faktorer 
(helse og sykdomsdomenet) kan også ha innvirkning på fatigue. I forhold til voksne med MFS 
kan dette være forhold som aortapatologi og synsvansker, kroniske smerter og bruk av 
blodtrykksmedisiner. Omgivelsesfaktorer som f.eks. om man bor sammen med noen som kan 
gi både psykologisk og praktisk støtte tenker jeg også kan være en faktor som kan ha 
sammenheng med fatigue ved MFS. 
 
Figur 4 
 
Fatigue ved Marfans syndrom, en modifikasjon av the Revised Symptom Management Conceptual Model (etter 
Dodd m fl. 2001).  Modellen er en dynamisk modell, hvor alle elementer i modellen påvirkes av og påvirker 
hverandre. Sirklene med tykk strek; symptom opplevelse og ”outcome”-konsekvenser av fatigue for personen er 
det som har vært mitt hovedfokus. De opprinnelige engelske begrepene er beholdt, i tillegg har jeg satt inn 
faktorer jeg mener kan være relevante i forhold til fatigue hos personer med MFS. Disse er skrevet med kursiv. 
37 
 
5. Materiale og metode                                                                                              
5.1 Design                                                                                                                                      
Studien er en tverrsnittsstudie og del av en større studie: ”Å leve med Marfans syndrom, 
utfordringer i utdanning, arbeid og hverdagsliv”.   
5.2 Brukermedvirkning  
Problemstillinger, tema for spørsmål og spørreskjema til hovedprosjektet ”Å leve med 
Marfans syndrom, utfordringer i utdanning, arbeid og hverdagsliv” ble utviklet i samarbeid 
med Marfanforeningen (Foreningen for Marfans syndrom og Marfanlignende tilstander).  
Dette samarbeidet ble startet våren 2010 ved et samarbeidsmøte med styret i foreningen. I den 
forbindelse var temaet fatigue et av de temaene foreningens styre var opptatt av og ønsket 
belyst. Våren 2011 opprettet vi en referansegruppe for hovedprosjektet bestående av 5 
personer med MFS, foreslått av Marfanforeningens styre. Referansegruppen har deltatt i 
diskusjoner rundt problemstillinger i studien.    
5.3 Godkjenning fra REK og personvernombudet  
Hovedprosjektet ”Å leve med Marfans syndrom, utfordringer i utdanning, arbeid og 
hverdagsliv” ble anbefalt av Kompetansesenter for personvern og sikkerhet ved Ullevål 
Universitetssykehus HF 7.1.2011 (vedlegg 1) og fra Regional Etisk Komité for medisinsk og 
helsefaglig forskning Helse Sør-Øst (REK) 2.2.2011 (vedlegg 2).  
5.4 Deltakere                                                                              
Alle personer som ble vurdert å ha MFS (20 år og eldre) og var registrert som brukere ved 
TRS kompetansesenter ble forespurt om å delta i studien. Metode for å identifisere deltakerne 
beskrives nærmere under. Informasjonsskriv, samtykkeskjema og spørreskjema (vedlegg 
3,4,5) ble sendt med post til aktuelle deltakere våren 2011. De som ikke hadde svart etter 6 
uker fikk tilsendt en skriftlig påminnelse med spørreskjema og svarkonvolutt.  
Metode for å identifisere aktuelle deltakere til studien var å gjennomgå journaler på alle 
registrerte brukere ≥ 20 år. Journalene ble gjennomgått for å se om det forelå dokumentasjon 
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på at brukeren fylte diagnosekriteriene for MFS. Vi har benyttet Ghent1 kriteriene (12), da det 
var disse kriteriene som var i bruk ved prosjektstart og aktuelle deltakere var derfor 
diagnostisert med disse. Andre inklusjonskriterier var at deltagerne måtte kunne beherske 
norsk språk både skriftlig og muntlig. Eksklusjonskriterier var manglende medisinske 
opplysninger som verifiserer diagnosen, opplysninger om kognitive utfall, samt opplysninger 
om alvorlige tilleggsdiagnoser og andre funksjonshemninger. Figur 5 viser flytskjema over 
inklusjon av deltakere til studien. 
Figur 5 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Inklusjon av deltakere til studien                                                                                                                                                          
Voksne over 20 år, registrert med MFS v/ TRS, jan 2010. N= 180                            
 
1 vurdert om de fyller diagnosen ut fra diagnostiske kriterier  
 
Fyller diagnosekriteriene for Marfans syndrom                             
Invitert til å delta. N= 117 
 
2 vurdert om de fyller diagnosen ut fra diagnostiske 
kriterier 
 
Svart ved innsending av 
spørreskjema ved første 
utsending. n= 50 
 
3 vurdert om de 
fyller diagnosen ut fra 
diagnostiske kriterier  
 
 
Utvalg, n= 72 
 
 
Svart ved innsending av 
spørreskjema etter en purring 
n= 23                          
 
4 vurdert om de fyller 
diagnosen ut fra 
diagnostiske kriterier  
 
Innsendt spørreskjema. n= 73 (62 %) 
 
5 vurdert om de fyller diagnosen ut fra diagnostiske kriterier  
 
Mangelfulle medisinske 
opplysninger. N= 63 
Ikke besvart 
FSS. N = 1 
Ikke returnert 
spørreskjema. N= 44 
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Syttitre deltakere returnerte spørreskjemaene etter en purring, 72 hadde besvart spørreskjema 
om fatigue. Av de 72 respondentene var 41 (57 %) kvinner og 31 (43 %) menn. 
Gjennomsnittsalder var 44. 24 år (SD 13.1). Respondentenes sosiodemografiske karakteristika 
og selvrapporterte helseproblemer er utførlig beskrevet i del II av oppgaven, tabell 1, side 76, 
og blir ikke beskrevet nærmere her. 
 
5.5 Valg av metoder                                                                                                                            
Til hovedstudien ble et spørreskjema med følgende temaer utviklet: Demografiske data, 
spørsmål om utdanning, arbeid og hverdagsliv og spørsmål om Marfanrelaterte helseplager. 
Vi inkluderte standardiserte instrumenter for måling av fatigue (Fatigue Severity Scale (37)), 
smerte (Nordic Pain Questionaire (66)) og livskvalitet (SF 36 (67)).                                                                   
Spørsmålene om Marfanrelaterte helseplager ble utarbeidet av prosjektgruppen, da det ikke 
finnes standardiserte instrumenter som fanger de spesifikke helseplager MFS pasienter har. 
Spørsmålene om demografiske data, utdanning, arbeid og hverdagsliv var basert på 
tilsvarende studier om personer med sjeldne diagnoser (68), Arbeidskraftundersøkelsen (69) 
og Helseundersøkelsen i Nord-Trøndelag (70). 
For å sikre at spørreskjemaet til hovedstudien var forståelig og temaene var relevante, ble det 
prøvd ut på en pilotgruppe bestående av ni personer med MFS og tre pårørende. Deres 
erfaringer med å fylle ut spørreskjemaet ble diskutert i to fokusgruppeintervjuer. De gav 
tilbakemeldinger på spørsmålenes og temaenes forståelighet og relevans. De kom også med 
innspill på temaer de savnet. Spørreskjemaet ble justert etter dette.  
I denne delstudien har jeg benyttet noen av dataene fra hovedstudien. Jeg vil videre beskrive 
utfallsvariabelen og de forklaringsvariabler jeg har benyttet for å besvare problemstillingene. 
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5.6 Utfallsvariabel – fatigue                                                
5.6.1 Valg av fatigueinstrument 
For å måle forekomst av opplevd fatigue ønsket vi å bruke et standardisert spørreskjema for å 
kunne sammenligne utvalget med normalbefolkningen og med andre pasientgrupper. Valg av 
instrument var derfor styrt av om instrumentet var brukt i befolkningsstudier, om det var brukt 
i andre MFS studier og i studier av andre sammenlignbare pasientgrupper. Et annet kriterium 
var at instrumentet skulle måle de aspekter av fatigue vi var interessert i. Et mål i 
hovedstudien er å belyse aktivitet og deltakelse i arbeid og hverdagsliv. Det var derfor viktig å 
finne et instrument som måler hvilke konsekvenser fatigue gir for utførelse av daglige 
aktiviteter (38). I tillegg måtte instrumentet ha tilfredsstillende psykometriske egenskaper. 
Ut fra disse forutsetningene valgte vi å bruke Fatigue Severity Scale (FSS) (37), et av de mest 
brukte fatigueinstrumenter (30, 36) (se vedlegg 6). FSS måler konsekvenser av fatigue i ulike 
aspekter av dagliglivet heller enn intensiteten av fatiguerelaterte symptomer (30, 38). FSS ble 
utarbeidet av Krupp mfl. ved neurologisk avdeling på New York Universitetssykehus og var i 
utgangspunktet ment for pasienter med multippel sklerose og systemisk lupus erythematosus 
(SLE) (37).  
FSS består av ni ulike påstander, hvor respondentene svarer i hvor stor grad de er enige i hvert 
av utsagnene på en syv punkts Likert skala, fra 1 = svært uenig til 7 = helt enig.  For hver 
person blir det beregnet et gjennomsnitt ved å summere skår for de 9 påstandene og dele på 9. 
Variabelen er en ordinal skala (kategoriske data), men blir behandlet som en intervallskala 
(numeriske data) når resultatet summeres til en gjennomsnittsskår.  Dette gjennomsnittet 
”Mean fatigue” er brukt som utfallsvariabel i studien.  
FSS beskrives å ha god reliabilitet og validitet for pasienter med multippel sklerose, SLE, 
kronisk hepatitt C og immunrelaterte polynevropatier (30), samt for normalbefolkningen (28). 
Jeg behandler dette nærmere under avsnittet psykometriske egenskaper. 
 
 
 
41 
 
5.6.2 Fatigue Severity Scale, psykometriske egenskaper 
Psykometriske egenskaper handler om de teoretiske prinsipper som ligger til grunn for 
målinger, og hvordan man anvender disse for å utvikle måleinstrumenter (71). Videre handler 
en vurdering av psykometriske egenskaper om en evaluering av kvaliteten på instrumentet, 
basert på evidens for instrumentets reliabilitet og validitet (71). Jeg vil forsøke å gi en 
vurdering av dette i forhold til FSS. Til hjelp i denne prosessen har jeg brukt en artikkel av 
Terwee mfl. (72), som foreslår kriterier for hvordan man kan vurdere kvalitet av 
livskvalitetsinstrumenter. Jeg mener disse kriteriene kan brukes i forhold til FSS, da dette 
også er et spørreskjema. 
Reliabilitet                                                                                                                              
Reliabilitet handler om i hvilken grad vi kan stole på de målingene vi gjør; om de er 
pålitelige. Ved bruk av spørreskjemaer vil det være aktuelt å vurdere test-retest reliabilitet og 
indre konsistens (72) Test-retest reliabilitet omhandler i hvilken grad et instrument er stabilt 
ved gjentatte målinger på samme person (71, 72). I den opprinnelige artikkelen fra 1989, 
konkluderer Krupp mfl. at FSS har god test-retest reliabilitet på bakgrunn av analyser på 11 
personer med parede t-tester og Pearsons korrelasjonskoefisient. I følge Terwee mfl. (72) 
vurderes det i dag som en utilstrekkelig metode. De anbefaler å benytte Intraclass Correlation 
Coeficient (ICC), og gir positiv vurdering for test reliabilitet hvis ICC er på minst 0,70 i et 
utvalg på minst 50 pasienter. I Tabell 6 har jeg tatt med to studier som benytter FSS og som 
jeg vurderer viser at FSS har god test – retest reliabilitet for pasienter med Kronisk hepatitt C 
og Depresjon. Det finnes imidlertid noen motstridende resultater. Elbers mfl. (73) konkluderer 
i en reviewartikkel om psykometriske egenskaper ved fatigueinstrumenter at de finner kun 
moderat evidens for adekvat reliabilitet for FSS hos pasienter med multippel sklerose. 
 
 
Tabell 6  Test – retest reliabilitet Fatigue Severity Scale 
Forfattere (ref nr) Antall deltagere Populasjon Analysemetode ICC, funn 
Kleinmann mfl. 2000 (74) 1225 Kronisk hepatitt C 0.82 
Ferentinos mfl. 2011 (75) 72 Depresjon 0.99 
Studier som har undersøkt test-retest reliabilitet for Fatigue Severity Scale 
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Indre konsistens handler om enkeltspørsmålene (items) i et spørreskjema korrelerer med 
hverandre, dvs. om de måler det samme fenomenet (72). Terwee mfl. anbefaler bruk av 
faktoranalyse og Chronbach`s Alpha (CA) som statistisk metode og gir en positiv vurdering 
av indre konsistens hvis Chronbach`s Alpha er mellom 0,70 og 0,95 (72). I Tabell 7 viser jeg 
noen studier som jeg vurderer dokumenterer at FSS har god indre konsistens i ulike 
populasjoner, vurdert ut fra disse kravene. 
 
  Tabell 7 Indre konsistens Fatigue Severity Scale 
Forfattere (ref nr) Antall 
deltagere 
Populasjon Analysemetode CA, 
funn 
Krupp mfl. 1989 (37) 74 Multippel Sklerose, SLE 0.88 
Burger mfl. 2010 (76) 117 Post Polio ˃  0.95 
Hagell mfl. 2006 (77) 118 Parkinson 0.94 
Mattson mfl. 2008 (78) 25 SLE 0.94 
Kleinmann mfl. 2000 (74) 1225 Kronisk hepatitt C 0.94 
Lerdal mfl. 2005 (28) 1893 Norsk normalbefolkning 0.88 
Studier som har undersøkt indre konsistens for Fatigue Severity Scale. CA = Chronbach`s Alpha 
 
 
Validitet                         
Validitet omhandler målingenes gyldighet, dvs. om instrumentet måler det vi mener det skal 
måle (35). Jeg har funnet studier som har sett på innholdsvaliditet (content validity) (78) og 
begrepsvaliditet (construct validity) (74, 77) for FSS.                                                                                    
Jeg har kun funnet en studie om innholdsvaliditet ved FSS. Mattson mfl. (78) har vurdert 
innholdsvaliditet som tilfredsstillende fra pasientens perspektiv hos kvinner med SLE. I en 
reviewartikkel rapporterer Elbers mfl. (73) at innholdsvaliditet for FSS ikke er undersøkt for 
pasienter med multippel sklerose, parkinson og hjerneslag. Jeg konkluderer ut fra dette med at 
innholdsvaliditet ikke er tilstrekkelig undersøkt for FSS. 
Begrepsvaliditet handler om i hvilken grad en skår på et bestemt instrument er relatert til 
andre måleinstrumenter på en måte som er konsistent med teoretiske hypoteser om konseptet 
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som blir målt (72). Terwee mfl. gir en positiv vurdering for begrepsvaliditet hvis hypotesene 
er spesifisert på forhånd og minst 75 % av resultatene korresponderer med hypotesene, hos 
grupper på minst 50 personer (72). Jeg fant en rekke studier av begrepsvaliditet ved FSS, men 
mange spesifiserer ikke hypotesene sine på forhånd. Jeg refererer her kort to som gjør det, jeg 
vurderer at begge disse vil kunne fylle Terwees krav i forhold til begrepsvaliditet 
◦ Kleinman mfl. (74) har vurdert begrepsvaliditet for FSS, hos personer med kronisk 
hepatitt C (n=1225).  De formulerer flere hypoteser, bla. at helserelatert livskvalitet 
målt med SF 36 ville være signifikant korrelert med fatigue, spesielt da 
vitalitetsskalaen av SF 36. Resultatene bekrefter mange av hypotesene. 
◦ Hagell mfl. (77) har vurdert begrepsvaliditet for FSS, hos parkinson pasienter                         
(n= 118). Hagell har tydelig formulerte hypoteser om høy korrelasjon mellom FSS og 
andre variabler, og har funn som bekrefter hypotesene.  
En ekspertkomite for responskriterier ved fatigue for SLE (79), konkluderer med at de 
vurderer at begrepsvaliditet for FSS er tilfredsstillende for denne pasientgruppen og anbefaler 
FSS for videre studier. 
 
Et annet aspekt ved begrepsvaliditet er i hvilken grad instrumentet er i stand til å skille 
mellom ulike grupper, for eksempel om en pasientgruppe har mer fatigue enn en annen. 
Denne tilnærmingen kalles ”known groups comparison” (71, 80). Flere studier beskriver at 
FSS skiller mellom ulike pasientgrupper og mellom pasientgrupper og friske kontroller (37, 
75, 77). 
Det er vanlig å bruke en grenseverdi – en ”cut-off verdi” for å fastslå om en person har; i dette 
tilfellet: mye eller lite fatigue. Jeg velger å oppfatte dette som et aspekt av begrepsvaliditet, da 
man ofte kommer frem til grenseverdien ved å sammenligne syke med en kjent gruppe som 
ikke har fenomenet; ofte en frisk kontrollgruppe eller en normalbefolkningsgruppe. 
Studier som har benyttet FSS beskriver flere ulike cut-off verdier, for om personen vurderes å 
ha, eller ikke ha, ”alvorlig fatigue” (”severe fatigue”).  Dette er også beskrevet i del II av 
oppgaven, avsnitt 1, s. 72, men jeg velger allikevel å beskrive det litt mer i detalj her.  
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Krupp mfl. (37) bruker originalt en gjennomsnittlig skår på 4 eller mer som skille mellom 
personer som har alvorlig fatigue (severe fatigue) og personer som ikke har fatigue 
(nonfatigue). Deres begrunnelse for dette var at kun 5 % av friske kontroller (n=20) hadde 
gjennomsnittsskår på 4 eller mer (37). Denne cut-off verdien er brukt i flere andre studier (81-
83), men så vidt jeg har kunnet se er det i liten grad drøftet at konklusjonen er trukket på en 
studie med et svært lite utvalg.  
Lerdal mfl. (28) argumenterer i sin studie av fatigue i den norske befolkningen for å bruke en 
cut-off verdi på ≥ 5 for alvorlig fatigue. Denne cut-off verdien er tidligere beskrevet av 
Roelcke mfl. (84) og Bakhsi mfl. (85) og er begrunnet med at FSS gjennomsnittsskår pluss to 
standardavvik var 5.0 for friske kontroller. Lerdal med fl. (28) illustrerer konsekvensene av å 
bruke ulike cut-off verdier: Med cut-off på ≥ 5 for alvorlig fatigue fant de at 22 % av 
deltakerne i en norsk befolkningsstudie (n= 1893) hadde alvorlig fatigue. Med en cut-off på ≥ 
4 hadde 46.7 % hatt alvorlig fatigue, noe som vil være veldig høyt sammenlignet med andre 
befolkningsstudier.  
I en sveitsisk studie med en stor frisk kontrollgruppe i alderen 13 – 91 år (n= 450) fant Valko 
mfl. (86) at gjennomsnitt ± 2SD varierte fra 0,8 til 5.2. De konkluderer allikevel med å bruke 
en cut-off for alvorlig fatigue på 4.0, fordi de ved å bruke en cut-off verdi på 5.2 fikk en 
lavere forekomst av alvorlig fatigue hos sine MS pasienter enn det som var rapportert i andre 
studier. Dette illustrerer problemet med å etablere og benytte cut-off verdier. Den 
gjennomsnittsverdien man finner vil kunne variere i ulike utvalg, ut fra hvem man studerer, 
utvalgets størrelse og sammensetning bla. i forhold til kjønn og alder.  
Flere studier har brukt en cut-off verdi på ≥ 5 for alvorlig fatigue (87-92). I følge Lerdal mfl. 
er ingen av cut-off verdiene ”validert klinisk” (93).   
Jeg velger i utgangspunktet å benytte cut-off verdi for alvorlig fatigue på ≥ 5 i analysene, da 
denne virker å være utprøvd i flere studier og på større utvalg. Forekomsten av høy fatigue på 
22 % i normalbefolkningen (28) med denne cut-off verdien, virker også fornuftigere enn en 
forekomst på 46.7 % som Lerdal mfl. (28) fant med bruk av en cut-off verdi på ≥4.  Begge 
cut-off verdier er forbundet med en viss usikkerhet, derfor vil jeg også undersøke forekomst 
av alvorlig fatigue hos voksne med MFS, med en cut-off verdi på ≥ 4.                                                         
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5.6.3 Er FSS valid og reliabelt i forhold til personer med MFS? 
FSS er brukt i to mindre studier av personer med MFS (20, 22), men reliabilitet og validitet og 
er ikke undersøkt for denne pasientgruppen. Det er imidlertid gjort studier på pasientgrupper 
som kan være sammenlignbare med MFS, og her har FSS vist seg å ha tifredsstillende 
reliabilitet og validitet. For eksempel konkluderer to studier (78, 79) med at indre konsistens, 
innholdsvaliditet og begrepsvaliditet er tilfredsstillende for pasienter med systemisk lupus 
erythematosus (SLE). Dette er en sammensatt diagnose som kan gi affeksjon av ulike organer 
som hud, nyrer, lunger, hjernen, hjertet og ledd. SLE er således en sammensatt tilstand som 
kan være sammenlignbar med de utfordringer personer med MFS har og FSS kan være 
anvendbart også for pasientgruppen MFS. 
5.7 Forklaringsvariabler 
For å besvare problemstillingen om hvilke faktorer som kan ha sammenheng med fatigue hos 
voksne med MFS har jeg valgt å se på to hovedområder; demografiske forhold og 
helserelaterte forhold. Omfanget på masteroppgaven og statistiske begrensininger i hvor 
mange variabler som kunne inkluderes i den multivariable modellen har avgrenset hvor 
mange faktorer jeg kunne inkludere. I hovedstudien måtte vi også gjøre noen valg og 
avgrensninger i forhold til hvor mange spørsmål som kunne inkluderes i spørreskjemaet. De 
faktorer jeg har inkludert er vist i figur 6, disse er basert på noen spørsmål fra spørreskjemaet 
til hovedstudien (se vedlegg 5).  
Figur 6 
 
 
 
 
 
 
 
Fatigue                                                
Målt med                                                               
FSS 
Selvrapporterte helseproblemer               
- Utvidet aorta                                   
- Aortadisseksjon                         
- Operert aorta/andre blodårer                                                                                                          
- Bruk av blodtrykksmedisiner                          
- Synsvansker grunnet linseluksasjon/                                                      
netthinneløsning                                             
- Kroniske smerter  
 
Demografiske  variabler                          
- Kjønn                                                    
- Alder                                                                     
- Bor alene/med partner                                       
- Utdanningslengde                                            
- Arbeidstilknytning 
 
Modell for valg av forklaringsvariabler til multivariable analyser 
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5.8 Hypoteser  
Jeg har hatt følgende 0-hypoteser i denne studien:  
H01: Gjennomsnittlig FSS skår hos voksne med MFS er ikke forskjellig fra rapportert 
gjennomsnitt for normalbefolkningen og for noen kroniske tilstander. 
H02: Forekomst av alvorlig fatigue, målt med FSS, hos voksne med MFS er ikke forskjellig 
fra rapportert forekomst for normalbefolkningen og for noen kroniske tilstander. 
H03: Det er ikke sammenheng mellom FSS gjennomsnitts skår og demografiske og 
helserelaterte variabler hos voksne med MFS.     
 
6. Etiske overveielser 
Alle inviterte deltakere har fått skriftlig informasjon i henhold til retningslinjer fra REK 
(vedlegg 3). I informasjonen fremgikk at deltakelse var frivillig.  De som ønsket å delta 
returnerte undertegnet samtykkeerklæring og spørreskjema i ferdig frankert konvolutt 
(vedlegg 4og 5). Det fremgikk også at deltakerne når som helst kunne trekke seg fra studien 
uten begrunnelse. Vi informerte også om at det å avstå eller trekke seg fra studien ikke hadde 
noen konsekvenser for senere oppfølging og kontakt med TRS kompetansesenter. Vi har 
tilstrebet at personer med behov for oppfølging som oppdages i forbindelse med studien vil 
bli sikret dette enten fra TRS eller ved henvisning til andre instanser.  
Oppbevaring og håndtering av personopplysninger er ivaretatt i henhold til retningslinjer fra 
REK og i samsvar med regler for sensitivt materiale.  Analyse av data har foregått med 
avidentifisert materiale.  
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7. Resultater  
Resultater med tilhørende figurer og tabeller er presentert i detalj i del II av oppgaven, avsnitt 
2, side75. Jeg vil her gi en kort oppsummering av de viktigste funnene.                                               
7.1 Forekomst av opplevd fatigue                                     
Resultatene viste at gjennomsnittlig fatigueskår i denne gruppen voksne med bekreftet MFS 
var 4.72 (SD 1.41). Figur 7 viser fordeling av gjennomsnittlig fatigueskår i utvalget.  
Figur 7 
                             
     Fatigue Severity Scale mean score, fordeling i utvalget. 
 
Gjennomsnittet for utvalget var signifikant høyere enn gjennomsnitt i den norske 
normalbefolkningen (p ≤ 0.001) og for pasienter med reumatoid artritt (93)(p = 0.003), men 
lavere enn for pasienter med Joint Hypermobility Syndrome / EDS hypermobil type (95)
1
           
(p≤ 0.001) og for pasienter med Pompes Sykdom (en sjelden arvelig tilstand) (98) (p = 0.005).  
H01 hypotesen kan dermed forkastes.                 
                                                 
1
 Joint Hypermobility Syndrome/ EDS hypermobil type omtales i dagens forståelse som del av samme tilstand, 
da de ikke kan skilles fra hverandre med dagens diagnosekriterier (96,97). 
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Førtito prosent av respondentene hadde alvorlig fatigue ved bruk av cut-off verdi på 5 eller 
mer. Dette er høyere enn i en norsk befolkningsstudie (28), hvor 22 % angir alvorlig fatigue. 
Vår gruppe voksne med MFS har også høyere forekomst av alvorlig fatigue enn det som er 
angitt i en studie av pasienter med reumatoid artritt (93), hvor 30 % angir alvorlig fatigue.  
H02 hypotesen kan dermed forkastes.  
 
Som nevnt tidligere er vurdering av forekomst av alvorlig fatigue avhengig av hvilken cut-off 
verdi man bruker. Jeg har også regnet ut forekomsten med cut-off verdi på 4 eller mer (37), og 
fant da en forekomst av alvorlig fatigue hos 69 %. Til sammenligning fant Lerdal mfl. (28) at 
forekomst av alvorlig fatigue i den norske normalbefolkningen var på 46,7 % ved å bruke en 
grenseverdi på 4 for alvorlig fatigue. Det virker umiddelbart ikke logisk at nesten halvparten 
av den norske normalbefolkningen opplever alvorlig fatigue. Jeg velger derfor å forholde meg 
til cut-off verdien på 5 eller over som grense for alvorlig fatigue som mer pålitelig. Uansett 
grenseverdi er forekomst av alvorlig fatigue høyere i denne gruppen voksne med MFS enn i 
normalbefolkningen. 
 
7.2 Fatigue og assosierte faktorer 
Bivariate analyser viste signifikant assosiasjon mellom FSS gjennomsnittsskår og alder, 
kjønn, arbeidstilknytning og kronisk smerte. I multivariable regresjonsmodeller var kronisk 
smerte og arbeidstilknytning de faktorer som forble signifikant assosiert med fatigueskår. 
Kronisk smerte var sterkest assosiert med fatigue (p=0.005, 95 % CI 0.27,1.50). Personer som 
anga kronisk smerte hadde høyere FSS gjennomsnittsskår enn de som ikke hadde kronisk 
smerte.  
Arbeidstilknytning var også signifikant assosiert med fatigue (p = 0.009, 95 % CI -1.54,           
-0.22). Personer på trygdeytelser hadde signifikant høyere FSS gjennomsnittsskår enn 
personer som var i arbeid eller under utdanning. 
 
Den multivariable regresjonsmodellen forklarte 24 % av variasjonen i FSS gjennomsnittsskår. 
Dette kan bety at det antakelig er andre faktorer assosiert med fatigue hos voksne med MFS 
som vi ikke har undersøkt. Dette er diskutert i del II av oppgaven, avsnitt 3, side 84, og i 
kapittelet tanker om videre forskning, side55.                                                                    
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8. Diskusjon                                                                                                                                          
8.1 Diskusjon av resultatene  
I del II av oppgaven, avsnitt 1, side 81, har jeg diskutert resultatene opp mot resultater fra 
andre fatiguestudier og andre MFS studier. Jeg ønsker her å utdype diskusjonen noe og vil 
diskutere funnene mine opp mot definisjoner og teoretiske modeller for fatigue som jeg 
benyttet tidligere i oppgaven, kapittel 4, side 23-36.  
Gjennomsnittlig fatigueskår og forekomst av alvorlig fatigue var høyere i denne gruppen 
voksne med MFS sammenlignet med normalbefolkningen og noen kroniske tilstander. Dette 
tyder på at symptomet opplevd fatigue er en viktig problemstilling for denne pasientgruppen.  
Mitt fokus i oppgaven har også vært i hvilken grad fatigue gir konsekvenser i hverdagen for 
mennesker med MFS. Ved å bruke ”the Revised Symptom Management Conseptual model” 
forsøkte jeg i kapittel 4 å illustrere hvordan symptomet fatigue kunne få innvirkning på for 
eksempel arbeid og utdanning. For å belyse dette har jeg også gjort en analyse av 
enkeltspørsmålene i FSS, dette er gjengitt i tabell 9. Seksti prosent av respondentene har en 
gjennomsnittskår på 5 eller høyere, på spørsmålet ”det at jeg er sliten og uopplagt virker inn 
på mitt arbeid, mitt familieliv eller min omgang med venner og kjente”. Dette resultatet kan 
bidra til å belyse at ”outcome” dimensjonen (konsekvenser av symptomer) i ”the Revised 
Symptom Management Conceptual Model” er viktig, og kan øke forståelsen av fatigue hos 
voksne med MFS (60). Men samtidig er det interessant at enkeltspørsmålet ”det at jeg er 
sliten og uopplagt skaper ofte vanskeligheter for meg” har lavest gjennomsnittsskår av alle 
enkeltspørsmålene. En måte å forstå dette på er kanskje at mange finner strategier for å mestre 
fatigue eller at andre problemstillinger blir viktigere.  
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Spørsmålet ” Min motivasjon er lavere når jeg er sliten og uopplagt”, er det enkeltspørsmålet 
som har høyest gjennomsnitt; på 5.8. Åttiseks prosent av respondentene har en skåre på 5 eller 
høyere på dette spørsmålet. Spørsmålet ”Det at jeg er sliten og uopplagt virker inn på hvordan 
jeg fungerer fysisk” er det spørsmålet med nest høyest gjennomsnitt; på 5,4. Dette tenker jeg 
kan forstås som at fatigue hos voksne med MFS kan beskrives som en bevissthet på avtagende 
kapasitet for mental og fysisk aktivitet:     
”Fatigue er en bevissthet på en avtagende kapasitet for fysisk og eller mental aktivitet på 
grunn av en ubalanse i tilgang på, evne til å nyttiggjøre seg, eller restitusjon av ressurser som 
trengs for å utføre aktivitet”.    (Aaronson 2007) 
Dette kan tolkes som en bekreftelse på at Aaronson mfl. (31) sin definisjon av fatigue også er 
dekkende for fatigue hos voksne med MFS.   
Dittner mfl. (30) beskriver at fatigue handler om ”en ekstrem og bestående tretthet, svakhet 
eller utmattelse, mental, fysisk eller begge deler”. Resultatene i tabell 9 illustrerer at det å 
være sliten og uopplagt virker inn på hvordan voksne med MFS fungerer både mentalt og 
fysisk.  
Tabell 9 Gjennomsnitt og distribusjon av skår for enkeltspørsmål i Fatigue Severity Scale  
 
   Distribusjon av skår 1 – 7  i % 
Item/ enkeltspørsmål Mean 1-3 4 5-7 
Min motivasjon er lavere når jeg er sliten og uopplagt 5.8 8 6 86 
Det at jeg er sliten og uopplagt virker inn på hvordan jeg fungerer fysisk 5.4   19 39 
Det at jeg er sliten og uopplagt virker inn på mitt arbeid, mitt familieliv                     4.8 28 12 60 
 eller min omgang med venner og kjente     
Det at jeg er sliten og uopplagt, er ett av de tre symptomene som   4.8 35 8 57 
 hemmer meg mest     
Det at jeg er sliten og uopplagt, virker inn på evnen til å utføre oppgaver  4.7 30 10 60 
 og plikter     
Jeg blir fort sliten og uopplagt 4.7 25 15 60 
Det at jeg er sliten og uopplagt, hindrer meg i å opprettholde min fysiske  4.4 38 11 51 
 funksjonsdyktighet over tid.     
Fysisk aktivitet gjør meg sliten og uopplagt 3.9 42 19 39 
Det at jeg er sliten og uopplagt skaper ofte vanskeligheter for meg 3.9 46 18 36 
                                                                                                                                                                                                                                                                      
Item skår fra 1 (helt uenig) til 7 (helt enig). Items/ enkeltspørsmål er rangert synkende med items med høyest gjennomsnitts skår øverst 
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8.2 Diskusjon av metode 
8.2.1 Valg av metoder, styrker og svakheter                                                    
En styrke ved studien er at vi har inkludert bare deltakere hvor diagnosen var bekreftet ved 
diagnostiske kriterier. Vi har en relativt høy svarprosent på 62 % og utvalget er større enn i 
tidligere studier av fatigue hos personer med verifisert MFS, dette er også en styrke ved 
studien. Vi har valgt et studiedesign med tverrsnittsstudie. Tverrsnittsstudier er egnet til å 
undersøke forekomst av en tilstand på et bestemt tidspunkt og man kan undersøke mange 
variabler i samme studie (35). Resultatene bekrefter at fatigue er en viktig problemstilling for 
voksne med MFS og at det arter seg annerledes i denne gruppen sammenlignet med normal-
befolkningen. Jeg mener designet med bruk av spørreskjema var egnet i forhold til å kunne 
besvare problemstillingene i studien. 
Det er en styrke at utfallvariabelen fatigue er målt med et spesifikt fatigueskjema. Dette gir 
mulighet for å fange opp flere aspekter ved opplevelsen og konsekvensene av fatigue. Det ga 
også en mulighet til å sammenligne resultatene med rapporterte funn i andre grupper. Analyse 
av delspørsmålene i FSS ga en mulighet til å se nærmere på ulike aspekter av fatigue.  
Det er også en styrke at FSS er oversatt til norsk, og reliabilitet og validitet er undersøkt i 
normalbefolkningen for den norske versjonen (28). Laake mfl. (35) presiserer at 
spørreskjemaet må være valid; gyldig, for studiepopulasjonen for å frembringe pålitelige 
opplysninger. De anbefaler at det gjøres en metodestudie hvis spørreskjemaet ikke er validert 
i tilsvarende studiepopulasjon. Det er ikke gjort for voksne med MFS, hverken for FSS eller 
for resten av spørreskjemaet. Dette kan være en kilde til usikkerhet. Vi har forsøkt å redusere 
denne usikkerheten ved at vi gjennomførte fokusgruppeintervjuer for å teste ut forståelighet 
og relevans av spørreskjemaet til hovedstudien. Som vist tidligere er reliabilitet og validitet 
for FSS testet i forhold til pasientgrupper jeg mener er relevant å sammenligne med MFS. 
Analysene av enkeltspørsmål viser også at Fatigue Severity Scale fanger opp ulike aspekter av 
fatigue hos voksne med MFS.  
Mulige svakheter ved bruk av spørreskjema som metode, er at spørreskjemaundersøkelser 
med selvrapportering alltid vil ha en viss usikkerhet (35). Det kan oppstå feil ved at 
deltakerne oppfatter spørsmål ulikt; for eksempel har vi spurt om man har utvidet aorta. Dette 
blir diagnostisert etter fastsatte kriterier og det kan være ulikt av hva deltakerne har oppfattet 
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fra kardiologiske undersøkelser. Noen av spørsmålene forutsatte at man skulle vite noe som 
var skjedd bakover i tid; for eksempel har vi spurt om tidspunkt for diagnose som noen ikke 
viste, og noen måtte huske tilbake til barnealder. Dette kan være en kilde til usikkerhet. 
Jeg har valgt å bruke multippel lineær regresjon ut fra at utfallsvariabelen FSS ”mean fatigue” 
behandles som en kontinuerlig variabel. I følge Polit og Beck (71) og Laake mfl. (35), er dette 
vanlig å gjøre med spørreskjemaer med ordinale svardata. Alternativt kunne jeg ha valgt å 
dikotomisere variabelen ”mean fatigue”, i en gruppe med alvorlig fatigue og en gruppe med 
ingen fatigue ut i fra en valgt cut–off verdi og brukt logistisk regresjonsanalyse. Men som vist 
tidligere i oppgaven ville dette også gitt metodiske utfordringer i forhold til hvilken cut-off 
verdi jeg da skulle velge.                                       
For å bruke multippel regresjonsanalyse må flere forutsetninger være oppfylt, blant annet 
antall variabler i forhold til utvalgsstørrelse, normalfordeling og linearitet av residualene, samt 
multicolinarity – sammenheng mellom uavhengige variabler (99). Dette er omtalt i del II av 
oppgaven, avsnitt 1, side 80, jeg vil kort også behandle det her. 
Altmann (100) anbefaler å ikke ha mer enn en forklaringsvariabel pr 10 personer, for 
eksempel vil man med fem variabler i den multiple regresjonsmodellen trenge et utvalg på 
minst 50 personer. Jeg inkluderte seks variabler i den innledende multivariable modellen (de 
med lavest p verdier); kjønn, alder, kronisk smerte og arbeidstilknytning, som alle var 
signifikant assosiert med fatigue i bivariate analyser. I tillegg ble også utdanningslengde og 
aortadisseksjon inkludert da disse også hadde lave p verdier.   
Normalfordeling og linearitet av residualene er undersøkt og funnet i orden. Multicollinarity 
handler om forklaringsvariablene har sammenheng med hverandre. Som nevnt i del II av 
oppgaven, avsnitt 1, side 80, var dette tilfelle for noen variabler. Tabell 10 viser 
korrelasjonsmatrise av alle forklaringsvariabler. Det var ingen signifikant korrelasjon mellom 
forklaringsvariablene som var med i den endelige multivarible modellen; alder, kjønn, smerte 
og arbeidstilknytning. 
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Spearman rank  korrelasjonskoefissienter, *  p ≤ 0.05  
 
8.2.2 Er resultatene gyldige for andre med Marfans Syndrom? 
Er mitt utvalg representativt for andre med MFS, og kan resultatene generaliseres til å gjelde 
andre med MFS? Det var som vist i del II i oppgaven, avsnitt 2, side 75, ikke signifikant 
forskjell på respondenter og ikke respondenter i forhold til alder og kjønn. Jeg har ikke data 
på om det er andre forskjeller. I og med det er stor variasjon i symptomer og organpåvirkning 
ved MFS er dette vanskelig å vurdere. Mange i utvalget (90 %) angir å ha utvidet aorta, det er 
en større andel enn i andre studier. Til sammenligning finner Hwa mfl. (101) utvidet aorta hos 
73 % av de personene de har undersøkt. Dette kan være en kilde til skjevhet, men vi vet ikke. 
Det er mulig at de pasientene som har påvirkning av hovedpulsåren oppfatter sin tilstand som 
mer alvorlig og derfor har valgt å delta. I følge Altman (100) er det vanlig med ”volunteer 
bias”, dvs. at de med dårligere helse velger ikke å delta. Med det høye antallet som angir å ha 
utvidet aorta i vårt utvalg, så ser det ikke ut som det er tilfelle her. Det kan imidlertid være en 
viss usikkerhet i forhold til om utvalget er representativt for mennesker med MFS, og 
resultatene må derfor tolkes med noe forsiktighet. Svarprosenten er imidlertid relativt høy, og 
vi har et utvalg av deltagere med verifisert diagnose som er større enn i tidligere studier. Våre 
resultater er også sammenfallende med en tidligere studie om fatigue ved MFS (20), dette 
styrker også våre funn. 
Utvalget til studien er hentet fra de med MFS som er registrert som brukere ved TRS 
kompetansesenter for sjeldne diagnoser. Det er frivillig å registrere seg ved senteret og man 
trenger ingen henvisning. Det kan være tilfeldig om man får informasjon om 
kompetansesenteret finnes, slik at det kan være mennesker med MFS i Norge som ikke er 
Tabell 10 Korrelasjonsmatrise av alle forklaringsvariabler 
 
 Alder Alder 
MFS 
Utv. 
aorta 
Aorta-. 
Disseksj
. 
Oper. 
Aorta 
Blodtr
.senk. 
Syns-
vans. 
Smerte Arb.tilkn. Utdann
. 
Kjønn 
Alder            
Alder MFS 
diagnose 
0.465*           
Utv. aorta 0.142 0.163          
Aortadiss. 0.325* 0.376* 0.221         
Oper. aorta 0.164 0.354* 0.364* 0.613*        
Blodtr.senk 0.348* 0.219 0.331* 0.366* 0.373*       
Synsvansk. 0.173 -0.124 -0.088 -0.004 0.009 0.651      
Smerter 0.151 -0.101 -0.231 0.132 -0.096 0.499 0.058     
Arb.tilkn. -0.454* -0.157 -0.157 -0.265* -0.131 0.142 -0.116 -0.187    
Utdanning -0.219 0.080 -0.225 -0.253* -0.111 0.081 -0.026 -0.179 0.518*   
Kjønn -0.171 -0.071 0.055 -0.054 0.096 0.961 -0.022 -0.105 0.133 -0.012  
Bor m 
partner 
0.113 0.104 -0.258* 0.221 0.142 0.415 0.098 0.142 0.159 0.200 0.131 
54 
 
registrert ved senteret. Noen ser kanskje heller ikke behov for tilbudet og velger ikke å 
registrere seg. Forutsetningen for å bli registrert som bruker er at man har fått diagnose. De 
senere årene har TRS endret sin praksis i takt med at kunnskap om sjeldne bindevevs-
diagnoser og rutiner for diagnostisering har endret seg. Da senteret startet var det mange som 
fikk diagnosen MFS hos fastlege og ulike sykehusavdelinger, uten at diagnostiske kriterier var 
brukt systematisk.  Brukere ble da registrert når de ringte og fortalte at de hadde fått MFS 
diagnosen. Dette er bakgrunn for at vi manglet opplysninger som bekreftet diagnosen på 63 
personer i målgruppen. 
Når det er sagt mener jeg det er en styrke i studien at deltakerne er rekruttert fra et 
kompetansesenter. Sjansen for at vårt utvalg speiler bredden av symptomer og ulik påvirkning 
ved MFS er større enn hvis vi hadde rekruttert fra for eksempel en kardiologisk avdeling hvor 
en kan forvente at de fleste ville ha hjerte-karproblemer, eller fra en øyeavdeling hvor de 
fleste ville kunne ha øyeproblemer.                                                                                                                                   
Gjennomsnittlig fatigue i studiepopulasjonen, var som beskrevet i del II av oppgaven, avsnitt 
2, side 76, signifikant lavere enn en annen Marfanstudie (22), med 21 kvinnelige deltakere. Vi 
fant som vist i del II av oppgaven, tabell 3, side79 signifikant høyere gjennomsnittlig FSS 
skår hos kvinner sammenlignet med menn, i bivariate analyser. Det at vårt utvalg består av 
både kvinner og menn, kan nok forklare at vårt utvalg hadde noe lavere gjennomsnitt enn den 
andre Marfanstudien. Forekomst av opplevd fatigue og assosierte faktorer er enda lite studert 
hos voksne med MFS og en må forvente en spredning i resultater i ulike utvalg. Resultatene 
kan ikke uten videre generaliseres til å gjelde alle med MFS. Denne studien er den første som 
har påvist sammenheng mellom opplevd fatigue og smerter og arbeidstilknytning hos voksne 
med MFS. Det er behov for nye studier av forekomst av fatigue i hos personer med MFS. 
Videre bør multivariable analyser av assosiasjon mellom fatigue og faktorer som smerte og 
arbeidstilknytning gjentas i nye studier på andre Marfanpopulasjoner, for å se om våre funn 
kan bekreftes også i andre grupper. 
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9. Konklusjon                                                    
Studien viste at gjennomsnittlig fatigue skår i denne gruppen for voksne med MFS var høyere 
enn rapportert gjennomsnitt i normalbefolkningen og i en studie av pasienter med reumatoid 
artritt, men lavere enn for pasienter med Pompes sykdom og Joint Hypermobility Syndrom/ 
EDS hypermobil type. Forekomst av alvorlig fatigue (FSS skår ≥ 5) var høyere i denne 
gruppen voksne med MFS, sammenlignet med normalbefolkningen og med en studie av 
pasienter med reumatoid artritt.  Dette bekrefter at fatigue er en viktig problemstilling for 
denne pasientgruppen. I multivariable regresjonsanalyser var kronisk smerte og 
arbeidstilknytning de faktorene som hadde signifikant sammenheng med fatigue. 
Selvrapporterte helseproblemer som aortadisseksjon, synsvansker og bruk av blodtrykks- 
medisiner hadde ikke signifikant sammenheng med fatigue i dette utvalget. 
 
Resultatene gir en økt innsikt i forekomst av fatigue og assosierte faktorer hos voksne med 
MFS.  Dette vil kunne bidra til å gi et bedre grunnlag for å utarbeide behandlingstiltak og 
forebyggende tiltak for denne gruppen. 
 
9.1 Tanker om videre forskning                                                                                                         
Funnene i studien viser at smerte og arbeidstilknytning har signifikant sammenheng med 
fatigue hos voksne med MFS. Den multivariable regresjonsmodellen forklarte 24 % av 
variasjonen i fatigue. Det betyr at det fortsatt er mange forhold som kan påvirke fatigue som 
ikke er undersøkt. Jeg har forsøkt å illustrere dette i en tankemodell i figur 10. Det er behov 
for fortsatt forskning i forhold til fenomenet fatigue og assosierte faktorer hos voksne med 
MFS. Dette er viktig for å kunne utvikle bedre metoder for forebygging, tilrettelegging og 
behandling for personer med MFS og fatigue. Til slutt vil jeg gjerne avslutte oppgaven med 
utsagn som to av deltakerne hadde skrevet i kommentarfeltet på spørreskjemaet: 
”Jeg føler jeg er mer sliten og utmattet enn før, men sykdom i form av feber og 
forkjølelse har jeg aldri. Utmattelse og tretthet tror jeg kan ha forbindelse med 
Marfan syndrom, i forlengelsen sliter jeg kognitivt og med hukommelse”. 
”Noen ganger opplever jeg smerte og tretthet etter små og moderate påkjenninger, 
andre ganger etter større tydeligere påkjenninger. Andre ganger opplever jeg smerte 
og tretthet som lyn fra klar himmel, uten kjent årsak. På dårlige dager blir alle de 
nevnte aktivitetene tyngre og mer slitsomme”. 
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Figur 10                
 
Mulige assosierte faktorer til fatigue hos voksne med Marfans syndrom – en tankemodell                                        
Modellen er en skisse over mulige faktorer som kan tenkes å ha sammenheng med fatigue hos voksne med MFS. 
De faktorer vi i studien fant hadde sammenheng med fatigue i multivariable analyser er med uthevet tekst. De 
forhold hvor vi ikke fant signifikant sammenheng i multivariable analyser er i kursiv.  Litteraturreferansene 
henviser til artikler som har antydet sammenhenger mellom fatigue og ulike faktorer i marfanpopulasjoner, i 
normalbefolkningen, og andre i pasientpopulasjoner.  
Opplevd 
Fatigue ved 
Marfans 
Syndrom 
Demografiske faktorer 
kjønn, alder, utdannings-
nivå, bor med voksen 
partner/ alene ,  
arbeidstilknytning 
(Loge et al 1998, Lerdal et 
al2005  - normalbefolkn.) 
 Psykologisk distress;  
(Rand -Hendriksen 2007- 
MFS) 
Fysiologiske faktorer: 
Endret Muskel-
sammensetning? 
(Pecheron 2007- MFS) 
Ortostatisk intoleranse 
(van Dijk 2008- MFS) 
Annet??? 
Bruk av blodtrykksmedisiner 
(Peters  2001- MFS) 
Nedsatt kondisjon grunnet 
inaktivitet ? 
(Bültmann  2002- 
normalbefolkning) 
Søvnvansker pga smerter og 
søvnapnee? 
Kroniske smerter                    
(Pollard 2008, RA) 
Marfanrelaterte 
helseproblemer: 
Aortapatologi (utvidelse, 
disseksjon, operert aorta), 
synsvansker grunnet løse 
linser og netthinneløsning 
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ABSTRACT  
Purpose:                                                                                                                            
To explore the level of experienced fatigue and the prevalence of severe fatigue in adults with 
verified Marfan syndrome, and compare it with reported level in the general population and in 
persons with other comparable chronic conditions. Furthermore, to study the associations 
between fatigue and sociodemographic characteristics and self-reported health problems in 
multivariable regression analyses.                                                                                                                                                                                                                                   
Methods:                                                                                                                               
Cross-sectional study with postal questionnaire. Fatigue Severity Scale (FSS) and questions 
on sociodemographic characteristics and self-reported health problems were investigated in 
72 persons with Marfan syndrome.                                                                                                    
Results:                                                                                                                                              
Participants reported significantly higher FSS mean scores and higher prevalence of severe 
fatigue (mean score ≥ 5), compared to reported levels for the general Norwegian population 
and other groups of chronic diseases. Chronic pain and employment status had significant 
associations to fatigue in multivariable analyses. The final multivariable model explained 
24% of the variance in fatigue scores in this study. This indicates that there are other factors 
associated to fatigue in adults with MFS.                                                   
Conclusion:                                                                                                                           
Persons with MFS have a higher level of fatigue and higher prevalence of severe fatigue, 
compared to the general population and other patient groups. In multivariable analyses the 
factors that remained significantly associated to fatigue were chronic pain and employment 
status. There is a need for further research on experienced fatigue in adults with MFS. 
Key words: Marfan syndrome, Fatigue, Fatigue Severity Scale, Chronic Pain, Employment 
Status 
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INTRODUCTION 
Marfan syndrome (MFS) is a rare, autosomally inherited connective tissue disorder caused by 
mutations in the fibrillin 1 gene (1). The condition affects the cardiovascular system, the 
skeletal system, the ocular system, the dural sac, the lungs, and the skin and integument (1, 2). 
The clinical symptoms vary both between families and within a family, and often evolve with 
increasing age (2). Approximately 30% of persons with MFS have no family history and are 
interpreted as new mutations (3). Prevalence is yet poorly described, and varies from 4.6 - 
6.8/100.000 inhabitants (4, 5) to 20-30/100.000 (6). The diagnosis is made when a set of 
diagnostic criteria are fulfilled. The Ghent 1 criteria have been used since 1996 (1); a revision, 
the criteria Ghent 2, was published in 2010 (2).  
The most serious complication relates to the cardiovascular system with risk of dilatation and 
dissection of the ascending aorta and larger blood vessels (2). Due to preventive aortic surgery 
and use of beta-blockers to reduce stress on the aortic wall, the life expectancy is now close to 
that in the normal population (7). Many MFS patients have affection of the skeletal system 
with long arms, legs, hands and feet, hypermobile joints, chest deformities, and scoliosis (1). 
Visual problems are common due to lens dislocation, which gives risk for retinal detachment 
(1). To reduce the risk of aortic dissection and lens dislocation, many patients are advised to 
not participate in contact sports and to limit physical exertion (2). This may lead to inactivity 
and a sedentary lifestyle (3).  
As discussed the condition is multifaceted with affection of many different organ systems, 
some with possible life-threatening complications. The autosomal mode of inheritance means 
that each child has a 50% chance of inheriting the disease. This can cause anxiety for both 
own health and the health of family members.  
Fatigue has been described as a problem for adults with MFS (8). Experiences of fatigue 
significantly heightened the respondents’ perception of the seriousness of their condition (8). 
In spite of this, few studies have explored occurrence of and possible associations to fatigue in 
larger samples of adults with verified MFS diagnosis using diagnostic criteria. Increased 
knowledge about these issues is imperative in order to design intervention strategies for adults 
with MFS and fatigue. 
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The experience of fatigue is a multifaceted concept that covers both physiological and 
psychological aspects. It is often described as “an overwhelming sense of tiredness, lack of 
energy and feeling of exhaustion – mental, physical or both” (9).  Fatigue is common in the 
general population, with a 22% prevalence of severe fatigue (10-12). Some studies show 
slightly higher prevalence in women and weak correlations with age (10). Factors associated 
with fatigue in the general population are: Having a chronic health problem (10), occupational 
status (11), psychological distress (13), and low physical activity (14). Fatigue is an important 
feature in many physical diseases such as cancer and rheumatoid arthritis, and psychiatric 
disorders such as depression (9). To measure fatigue, a range of different self- report scales is 
available, often measuring different aspects of fatigue (9). To assess prevalence of severe/ 
high fatigue different cutoff values for the assessment instruments are used. The Fatigue 
Severity Scale (15) is one of the best known and most-used scales (9). Krupp and co-workers 
(15) initially used a cutoff value of four, with mean FFS score over four signifying severe 
fatigue and mean score less than or equal to four signifying no fatigue. This was because only 
5% of twenty healthy controls had a mean score of four or higher. Later studies argue for 
different cutoff values (10, 16, 17), with mean FFS score equal to or larger than five 
signifying severe/high fatigue.  This was because mean FSS score + 2 standard deviations 
(SD) for healthy controls was 5.0. They further divide in: borderline fatigue (mean score 
greater than four and less than five) and non-fatigue (mean score less than or equal to four) 
(10, 16, 17). The choice of cutoff value is important because this will influence the prevalence 
rate of fatigue found. 
Fatigue in MFS patients has been explored in four papers. Peters and co-workers (8), found 
that 89% of their 174 respondents with MFS reported a significant level of fatigue on the 
Illness Perception Questionnaire. Fatigue was significantly associated with cardio-vascular 
medication use but not with depression.  Three smaller studies describe level of experienced 
fatigue in adults with MFS, using different validated fatigue instruments, allowing for 
comparison with the general population and other patient groups. Rand–Hendriksen and co-
workers (18) found higher fatigue scores on the Fatigue Severity Scale and the Fatigue 
Questionnaire, in 16 MFS patients compared to healthy controls. Fatigue was associated with 
psychological distress in women. Percheron and co-workers (19) found significantly higher 
Fatigue Severity Scale scores in 21 women with MFS, compared to age, gender, and 
anthropometric-matched controls.  
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Van Dijk and co-workers (20) found higher scores on the Multidimensional fatigue inventory 
in 49 adults with MFS, compared to healthy controls. Fatigue was significantly associated 
with orthostatic intolerance. The studies are small and use different assessment methods, 
making comparison difficult. All four studies discuss bivariate associations. We have found 
no studies using multivariable analyses of associations to fatigue in adults with MFS.  
The aim of this study was: To explore the level of experienced fatigue and prevalence of 
severe fatigue in a larger group of adults with verified MFS. Furthermore, we compare level 
of fatigue and prevalence of severe fatigue in adults having MFS with the general population 
and with other comparable chronic conditions. We also wanted to study the associations 
between sociodemograpic characteristics, self-reported health problems, and experienced 
fatigue in adults with MFS, using multivariable analyses.                                                                                                             
MATERIALS AND METHODS 
The study is cross-sectional. It is part of a larger study collecting data by postal questionnaire 
about challenges in education, work, and daily life for adults with MFS. The study was 
approved by the Data Protection Officer at Oslo University Hospital and the Regional Ethics 
committee in eastern Norway. 
Participants                                                                                                                                             
In spring 2010 we examined patient journals of all patients age 20 and above (N = 180), 
registered with MFS at TRS - National Resource Centre for rare disorders in Norway. All 
patients with documentation confirming that they fulfilled the Ghent 1 criteria (the available 
criteria at the time) (N = 117) were asked for participation in the study. They received a 
consent form and questionnaire by post. After six weeks non-respondents received one 
reminder with a new copy of the questionnaire. Seventy-three persons returned the 
questionnaires giving us a response rate of 62%. One person had all items missing on the 
Fatigue Severity Scale and was omitted from this part of the study. 
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Assessment methods                                                                                                                     
The Fatigue Severity Scale (FSS) is a 9-item questionnaire developed to measure the impact 
of experienced fatigue on daily functioning (15). It is widely used and has been found valid 
and reliable in many different patient groups (21). Respondents are asked to score each item 
on a seven-point Likert scale, from 1 (completely disagree) to 7 (completely agree) for each 
item. A mean score of the 9 items is calculated for each respondent with a range of 1.0 (no 
fatigue) to 7.0 (maximum fatigue). To assess prevalence of severe fatigue we used the cutoff 
values proposed by Lerdal and co-workers (10): Severe fatigue; FSS mean score ≥ 5, 
borderline fatigue; 4< FSS mean score <5 and non-fatigue; FSS mean score ≤4.  
We wanted to compare FSS scores in our respondents with reported levels in (1) the general 
population (10), (2) other Marfan patients (18, 19), and (3) studies of patient groups with 
other chronic diseases. To compare with patients with musculoskeletal pain we compared 
with studies of patients with rheumatoid arthritis (RA, a disease with inflammation, tissue and 
joint destruction (22)) and Joint Hypermobility syndrome/Ehlers-Danlos syndrome 
hypermobility type (JHS/EDS-HT, a connective tissue disorder with hypermobility, without 
tissue destruction (23)). To compare with another rare and heritable disease we compared 
with a study of late-onset Pompe’s disease (PD, a slowly progressive proximal myopathy with 
affection of mobility and respiration (24)).  
The study questionnaire included questions on demographics: Gender, age, age when 
diagnosed with MFS, education level, employment status, and living alone/ with partner; and 
self-reported health problems; having aortic dilatation, having aortic dissection, having had 
aortic surgery, use of blood pressure medication, and having visual impairment due to lens 
dislocation/ retinal detachment.                                                                                                    
In the main study, we included the Standardized Nordic questionnaire (25), which measures 
presence, location, and impact of musculoskeletal pain (26). In this part of the study, we have 
used the question: “Have you during the last year continuously for at least three months 
suffered from pain or stiffness in muscles and joints?” Response of yes/ no was used to 
measure presence of chronic pain. 
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Statistics                                                                                                                                               
Descriptive data are given as frequencies, percentages, standard deviations (SD), mean 
differences, and 95% confidence intervals (CI) or medians and ranges. Student t-tests were 
used to compare mean fatigue score in our sample to the reported mean score for the general 
population, other Marfan samples, and other patient groups. Multiple linear regression 
analysis was used to study the association between fatigue and sociodemographic variables 
and self-reported health problems. Associations between independent variables were 
examined with Pearson correlation coefficients (for continuous variables) and chi-square 
statistics and Fischer exact test (for categorical variables). Associations between independent 
variables and the dependent variable (mean fatigue) were examined with Pearson correlation 
coefficients and Independent samples t-tests. The independent variables showing significant 
relationship with the dependent variable were entered into a multiple regression model. The 
best subsets of independent variables were selected through exclusion of the variables with 
the smallest contribution to the model (the largest p-values). The residuals were examined to 
check mode assumptions.  
The statistical analyses were conducted in SPSS version 19, and a significance level of p ≤ 
0.05 was used. One respondent had two FSS items missing, and three had one item missing. 
Missing items were replaced by the case substitution method, replacing missing values with 
the mean of that person’s completed items (28, 29).   
 
RESULTS                                                                                                                                 
Patient characteristics 
Of the 72 respondents, there were 41 women (57%) and 31 men (43%). Table 1 displays 
respondent’s sociodemographic characteristics and self-reported health problems. Non-
respondents (N= 44) were not significantly different from respondents regarding gender   (29 
women (67%) and 15 men (34%)), or age (mean= 41.4, range 20-76). 
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Fatigue Severity Scale scores                                                                                                                                           
The mean FSS score in the study group was significantly higher than in the general population 
(4.72, SD 1.40 vs. 3.98, SD 1.31, mean difference 0.74 (95% CI 0.41, 1.07), t- value 4.46, p 
≤0.001). Comparison of the mean FSS scores in the study group to other MFS studies and 
other patient groups is shown in Figure 1. The mean FSS score in the study group was 
significantly higher than for patients with RA (mean FSS 4.2, p= 0.003 (23)), equal to the 
MFS study by Rand-Hendriksen and co-workers (19), but significantly lower than the other 
MFS group (mean FSS 5.11, p= 0.02(20)), patients with JHS/EDS-HT (mean FSS 6.2, p≤ 
0.001 (24)) and patients with PD (mean FSS 5.2, p = 0.005 (25)).  
 
 
 
 
 
Table 1 Characteristics of the study group, N = 72  
 Mean (SD) Median (range) 
Sociodemographic characteristics:   
 Age (years),  44.2  (13.1)             (20 – 71) 
 Age when diagnosed (years), N = 67
†
    24.0  (0
††
 -56) 
  n (%)  
 Women,  41 (57)  
 Living with adult partner  42 (58)  
 Education level = 13 years  39 (54)  
 Employment status (employed or under education) 
†††
 41 (57)  
Self-reported health problems:   
 Dilated aorta  65 (90)  
 Aortic dissection  25 (35)  
 Operation aorta/ other blood vessels  42 (58)  
 Use of blood pressure medication  49 (68)  
 Visual impairment due to lens dislocation or retinal 
detachment  
25 (35)  
 Chronic pain / stiffness in muscles and joints  46 (64)  
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         
† Five persons do not know age of getting the diagnosis. †† Diagnosis established at birth because of clinical signs and parent with 
the diagnosis. ††† Employed or under education vs. on disability benefits 
77 
 
Figure 1  
 
 
Error bars showing mean Fatigue Severity Scale scores with ± 1SD, in different Marfan populations and in other 
diagnoses. MFS 1: This study, MFS 2: (Rand-Hendriksen et al. 2007), MFS 3: (Percheron et al. 2007),                                   
RA: (Mancuso et al. 2006), JHS/ EDS-HT: (Celletti et al. 2012), PD (Hagemans et al. 2005). 
 
Forty-two percent of the respondents had a mean FSS score of five or higher (severe fatigue). 
Twenty-nine percent had a score between four and five (borderline fatigue) and twenty-nine 
percent had a score equal to or under four (non-fatigue). Table 2 presents the distribution of 
single-item scores. The item with highest mean score was “My motivation is lower when I am 
fatigued”, with 86% of the respondents scoring ≥ 5.  
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Relationship between fatigue and patient characteristics                                                                     
In the initial analyses, FSS scores had a significant but weak positive correlation to age                
(r = 0.25, p =0.03), but not to age for getting the diagnosis (r = 0.11, p = 0.35). Associations 
between mean FSS scores and categorical variables with independent samples t-tests are 
shown in Table 3. FSS scores were significantly related to gender, employment status, and 
chronic pain, but to no other variables.  
 
 
 
 
 
 
Table 2 Mean scores and distribution of Fatigue Severity Scale item scores 
  Score distribution                              
for scores 1 – 7  in % 
Item Mean  1-3 4 5-7 
My motivation is lower when I am fatigued 5.8 8 6 86 
Fatigue interferes with my physical functioning 5.4 42 19 39 
Fatigue interferes with my work, family or social life 4.8 28 12 60 
Fatigue is among my three most debilitating symptoms 4.8 35 8 57 
Fatigue interferes with carrying out certain duties and responsibilities 4.7 30 10 60 
I am easily fatigued  4.7 25 15 60 
My fatigue prevents sustained physical functioning 4.4 38 11 51 
Exercise brings on my fatigue 3.9 42 19 39 
Fatigue causes frequent problems for me 3.9 46 18 36 
                                                                                                                                                                                                                                                                     
Item scores range from 1 (strongly disagree) to 7 (strongly agree). The items are ranked by descending mean scores. 
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Table 3 Associations between mean FSS score and categorical independent variables 
Independent variables 
 
Mean fatigue (SD) 
 
Mean difference 
(95 % CI) 
Independent                         
samples t-test 
 
P                    
(two-tailed) 
 
Gender 
 Women 5.04 (1.40) 0.73 (-1.39,-0.09) t = 2.30 0.03* 
Men  4.30 (1.32) 
Living alone/ with partner 
 Living alone 4.74 (1.40) 0.07 (-0.61,0.76) t = 0.21 0.96 
Living with adult partner 4.70 (1.44) 
Education level 
 Education = 13 years 4.97 (1.35) 0.55 (-0.09,1.21) t = 1.70 0.09 
Higher education/ university 4.42 (1.43) 
Employment status 
 On disablement benefits 5.40 (1.30) 1.40 (0.52, 1.75) t = 3.70 ≤ 0.001* 
Employed/ under education  4.20 (1.31) 
Dilated aorta 
 No 5.46 (1.35) 0.85 (-0.33, 2.02) t =1.43 0.16 
Yes 4.62 (1.38) 
Aortic dissection 
 No 4.46 (1.40) -0.65 (-1.32,0.03) t = -1.90 0.06 
Yes 5.10 (1.29) 
Operation aorta/ other blood vessels 
 No 4.79 (1.34) 0.17 (-0.51,0.84) t = 0.50 0.62 
Yes 4.62 (1.43) 
Use of blood pressure medication 
 No 4.70 (1.45) -0.03 (-0.74,0.68) t = -0.08 0.94 
Yes 4.72 (1.40) 
Visual impairment 
 No 4.59 (1.35) -0.37 (-1.08,0.33) t = -1.06 0.29 
Yes 4.97(1.54) 
Chronic pain 
 No 4.00 (1.38) 1.12 (-1.76, -0.48) t = -3.50 ≤ 0.001* 
Yes 5.12 (1.26) 
*P ≤ 0.05                                                                                                               
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Analyses of multicollinearity showed significant correlation between aortic dilatation and 
aortic dissection (p≤ 0.001) and between use of blood pressure medication and having a 
dilated aorta, having aortic dissection, and having had aortic surgery (0.004 ≤ p ≤ 0.01). There 
was also a significant correlation between education level and work, with 66% of persons 
with education up to 13 years being on disablement benefits, vs. 15% of persons with higher 
education (p≤ 0.001). There were no significant correlations between other independent 
variables (0.07 ≤ p ≤ 1.0). 
Table 4 displays results of the bivariate and the multivariable regression analyses. The final 
multivariable regression model included four variables: age, gender, chronic pain, and 
employment status and explained 24% of the variance in FSS scores (Adjusted R² = 0.24). 
After controlling for age and gender, only chronic pain and employment status remained 
significant. Persons with chronic pain had higher levels of fatigue than persons without 
chronic pain, persons on disability benefits had higher fatigue scores than those who were 
working or were under education. See also Figure 2.      
 
Table 4 Bivariate and multivariable linear regression analysis of associations between fatigue and sociodemographic 
features and self-reported health problems (N=72) 
 Crude estimates             Adjusted estimates 
†
 
β  95% CI  p   β  95% CI  p  
Age  
 
0.03  0.00,0.05  0.03*   - - - 
Gender    0.73  1.39,0.09  0.03*   - - - 
Education level                               -0.56  -1.22,0.10  0.09   -  -  -  
Employment status                                                                                       -1.14 -1.75,-0.52 ≥0.001*  -0.88 -1.54,-0.22  0.009*  
Aortic dissection                          0.65 -0.03,1.32  0.06  - - - 
Chronic pain  1.12  0.50,1.80  0.001*   0.88  0.27,1.50  0.005*  
                                                                                                                                                                                                                                                        
Age = years, gender: women = 0, men = 1, education level: 0 ≥13 years, 1 ˂ 13 years, employment status: 0= disability benefits, 1= working or in 
education, aortic dissection: 0 = no, 1= yes. Chronic pain: 0 = no, 1= yes.   †Estimated regression coefficients β with 95% confidence intervals and 
p-values for the final multivariate regression model.                                               
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Figure 2   
 
Error bars showing mean Fatigue Severity Scale scores with 95% confidence intervals for the variables                                                                                                              
gender (women/ men), employment status (disability benefits / working, studying),                                                                                                  
and pain (chronic pain/ no chronic pain). 
 
DISCUSSION                                                                                                                                        
Level of fatigue and prevalence of severe fatigue                                                                                
In this study, we found that level of fatigue expressed by mean FSS score is higher in patients 
with MFS than in the general population. However, it was lower than for patients with 
JHS/EDS-HT and Pompe’s disease. The prevalence of severe fatigue (FSS mean score ≥ 5) 
was 42% compared to 23% in the general Norwegian population (10) and 30% in patients 
with rheumatoid arthritis (22). Prevalence of non-fatigue (FSS mean score ≤4), was 29% 
compared to 53% in the general population (10). This shows that although about one third of 
the study group reported low fatigue, fatigue is a major issue for many MFS patients.  
The mean fatigue score of 4.7 in our study group was statistically lower than one previous 
MFS study (19). This might be due to differences in populations. The large variability in 
symptoms in MFS patients may also explain the variability in fatigue scores. Our study as 
well as the other MFS studies (18,19) found higher mean scores in patients with MFS than in 
patients with rheumatoid arthritis (22).  On the other hand, our study group had significantly 
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lower mean fatigue scores than patients with Pompe’s disease and JHS/EDS-HT (23). The 
latter, a connective tissue disorder like MFS, is also associated with hypermobility and 
musculoskeletal pain (29). However JHS/EDS-HT is not associated with serious life- 
threatening complications like MFS. This indicates that there may be other factors than 
severity of the disease that contribute to the experience of fatigue. 
The analysis of single-item distribution showed that 86% and 60% respectively, of the 
respondents had a mean score ≥ 5 on the items “my motivation is lower when I am fatigued”, 
and “fatigue interferes with my work, family and social life”. Hagemans and coworkers (24) 
describe similar distribution for patients with late-onset Pompe’s Disease. However there are 
some interesting differences; 63% of patients with Pompe’s Disease (24) vs. 36% in our study 
group had a mean FSS score ≥ 5 on the question “fatigue causes frequent problems for me”.  
This illustrates that fatigue is a symptom that interferes with daily functioning and 
participation, but also that the experience of fatigue may differ in different diseases.                                                                                                                                                                              
Associations of fatigue with sociodemographic characteristics and health problems            
We found no significant associations between fatigue scores and Marfan-related health 
problems like aortic dilatation, aortic dissection, aortic surgery, and visual impairment due to 
lens dislocation or retinal detachment. However, the group with no aortic dilation was small, 
and results therefore should be interpreted with caution.  It is interesting that we found no 
significant association between fatigue and the use of blood pressure medication. This is in 
contrast to what Peters and co-workers (8) found. The discrepancy might be due to several 
factors: Inclusion criteria, disease characteristics, and use of different questionnaires. As 
neither study has exact data on type of blood pressure medication, it is not possible to explore 
the differences further. However, it has been an accepted fact that there is a correlation 
between use of beta-blockers and fatigue in patients with heart failure and myocardial 
infarction (30). In two current reviews of randomized trials Ko and co-workers (30, 31) 
dispute this view. They conclude that they find no absolute risk of fatigue associated with 
beta-blocker therapy in patients with heart failure, and only a small increased risk of fatigue in 
patients with myocardial infarction. This illustrates that the association between fatigue and 
use of blood pressure medication needs to be studied further.  
In the bivariate regression analyses, women had significantly higher mean fatigue scores than 
men; and age had a significant but weak correlation with fatigue scores. However in the 
multivariable analyses, only chronic pain and employment status remained significant. Sixty-
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four percent of the respondents reported chronic pain. In comparison, Svebak and co-workers 
(26) found a relatively high prevalence of chronic pain of 45%, in the general Norwegian 
population measured with the same instrument.  
Peters and co-workers (8) report that 90% of their respondents with MFS experienced pain on 
a regular basis. This illustrates that also the prevalence of pain may vary in different Marfan 
populations. Peters and coworkers (8) do not report any analysis of associations between pain 
and fatigue. We have not found any studies exploring associations between fatigue and pain in 
MFS patients. In other patient groups, such as rheumatoid arthritis this has been found in 
some studies, but not in others. In the study from Pollard and co-workers (32) on patients with 
rheumatoid arthritis pain was the factor most strongly associated to fatigue in multivariable 
analyses. They used visual analog scales and the vitality dimension of SF-36 to measure 
fatigue. In contrast Mancuso and co-workers (22) found significant associations between FSS 
scores and pain, in bivariate but not in multivariable analyses in their study of adult employed 
patients with rheumatoid arthritis. The differences might be due to use of different assessment 
methods, but maybe also differences in the study groups.  
Pain was the factor that showed the strongest association with fatigue in our study, in the 
multivariable analyses. As far as we know our study is the first to find associations between 
fatigue and pain in MFS patients. This needs to be studied further. Thereafter, it would be 
important to explore whether interventions aimed at coping with pain also would change the 
experience of fatigue.  
Being on disablement benefits was associated with higher mean FSS scores than being 
employed or under education. This is in concordance with the study of Loge and co-workers 
(11) of fatigue in the general Norwegian population, where the unemployed and persons on 
disability benefits reported high levels of fatigue measured with the Fatigue Questionnaire. 
Due to methodological issues, it is not possible to explore a causal association between 
employment status and fatigue in the present study. In future studies, it would be important to 
investigate whether type of work or disease-specific variables explain why persons with 
Marfan are unable to work and receive disablement benefits, and if this is related to fatigue. 
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The finding of significant associations between fatigue scores and chronic pain is important, 
as this might give direction for looking at intervention strategies for persons with MFS and 
fatigue. The association between employment status and fatigue also indicates that fatigue is 
an important issue to address in work situations for persons with MFS. 
Strengths and limitations of the study                                                                                      
Inclusion of only persons fulfilling diagnostic criteria for MFS is a strength of our study. The 
study cohort is also relatively large compared to other studies of fatigue in MFS. Sixty-two 
percent of all adults over 20 years registered with verified MFS at TRS Resource Centre 
participated. A limitation of the study is that the number of unregistered MFS patients is 
unknown. Hence it is uncertain if the respondents are representative for the whole MFS 
population in Norway. Another possible limitation is that we used self-constructed questions 
to investigate MFS-related health problems, this was however necessary as validated 
instruments were non-existent.  
Implications for further research                                                                                                        
The final multivariable model explained 24% of the variance in fatigue scores in this study. 
This indicates that there are factors affecting fatigue that we did not investigate. Given the 
complexity of both fatigue and the disease Marfan syndrome, this is not surprising. Several 
other factors might be important for understanding fatigue in patients with MFS. One aspect 
that should be investigated in future studies is the association between sleep and fatigue. Sleep 
disturbances are common in patients with chronic pain conditions (33). Furthermore, sleep 
disturbances like obstructive sleep apnea are common in MFS patients (34), and have been 
shown to have associations with fatigue in patients with multiple sclerosis (35). Another 
relevant aspect would be the relationship between physical activity and fatigue in MFS 
patients. Bültmann and co-workers (14) found that being physically inactive during leisure 
time was an important predictive factor for fatigue in male adult employees. Physical training 
has been shown to have effect on fatigue in other patient groups (36, 37). Many MFS patients 
are advised to limit physical exertion (2); this might lead to inactivity and a sedentary 
lifestyle. In future studies, it would be important to investigate the relationship between 
fatigue and physical activity in MFS patients.  
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CONCLUSION                                                                                                                               
Level of fatigue, expressed by mean FSS score and the prevalence of severe fatigue is higher 
in this group of adults with verified Marfan syndrome compared to the general population and 
other patient groups such as rheumatoid arthritis. This affirms that fatigue is a major issue for 
this patient group. In multivariable regression analyses the factors that remained significantly 
associated to fatigue were chronic pain and employment status. Self-reported health problems 
like aortic dissection, visual impairment, and use of blood pressure medication were not 
significantly associated to fatigue in this study group.  
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Vedlegg 1, anbefaling fra personvernombudet
 
91 
 
 
 
92 
 
Vedlegg 2 Anbefaling fra REK 
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Vedlegg 3 Forespørsel om deltakelse 
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Vedlegg 4 Samtykke til deltakelse
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Vedlegg 5, utdrag fra spørreskjema, forklaringsvariabler 
Spørreskjema 
til 
prosjektet:  
”Å leve med Marfans syndrom, 
utfordringer i utdanning, arbeid og hverdagsliv” 
I dette spørreskjemaet stiller vi en del spørsmål om hvilke erfaringer og utfordringer 
dere med diagnosen Marfans syndrom har opplevd i ulike sammenhenger. 
De fleste spørsmålene har avkrysningsbokser. Sett kryss i den eller de rutene som 
passer best. Noen spørsmål har i tillegg kommentarfelt; skriv utfyllende opplysninger 
der, skriv også hvis svaralternativene ikke passer. Dersom du har kommentarer til 
spørreskjemaet, er det plass til disse på siste side. 
Spørsmålene har vi valgt på bakgrunn av litteratursøk, erfaring med problemstillinger 
i klinikken og etter innspill fra Marfan foreningen. Noen spørsmål er laget spesielt til 
denne studien, andre spørsmål er lånt fra tilsvarende studier (TRS studie i forhold til 
kortvokste, helseundersøkelsen i Nord-Trøndelag (HUNT) og abeidskraft-
undersøkelsen). 
Bakerst i spørreskjemaet (side 16-22) har vi tatt inn noen internasjonale 
standardiserte spørreskjemaer. Disse har vært brukt til beskrivelse av personer med 
andre diagnoser og befolkningen generelt. Dette gjelder områder som: tretthet 
(fatigue), tilfredshet med livet og helserelatert livskvalitet. De standardiserte 
skjemaene kan vi i liten grad endre på, derfor kan noen spørsmål passe dårlig for 
noen. Prøv å svare så godt du kan. 
Spørreskjemaet er omfattende, men vi håper likevel at du har anledning til å svare på 
alle spørsmålene.  
På forhånd takk for hjelpen 
Mvh 
Gry Velvin         Trine Bathen             
Sosionom                                                                            Ergoterapeut 
Spørreskjemaet returneres i vedlagt konvolutt til: 
TRS kompetansesenter for sjeldne diagnoser, Sunnaas sykehus HF, 1450 
Nesoddtangen 
99 
 
 
1. Bakgrunnsopplysninger, besvares av alle  
 
1.01 
 
Fødselsår 
 
________________ 
 
 
1.02 Kjønn   Kvinne 
  Mann 
 
1.03 Hvor gammel var du da du fikk 
diagnosen Marfans syndrom 
 
Alder: …………………………   Vet ikke 
 
1.04 Har du andre diagnoser? 
 
Hvis ja, beskriv 
 
 Nei                Ja 
 
…………………………………………………………………… 
 
…………………………………………………………………… 
 
 
1.05 Sivilstatus 
 
 Ugift 
 Gift/samboer 
 Enke/ enkemann 
 Separert/skilt 
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2. Spørsmål om helseproblemer/ plager, besvares av alle 
 
Under finner du spørsmål om helseplager som følge av Marfans syndrom. Vi vil 
gjerne vite hvilke følger av Marfans syndrom du har fått påvist og hvilke helseplager 
du opplever. 
 
 
 
 
2.01  
 
Hjerte – kar systemet: 
Har du fått påvist utvidet aorta? 
Har du fått påvist aortadisseksjon? 
Har du gjennomgått operasjon i aorta/ 
andre blodårer? 
Bruker du blodtrykkssenkende 
medisiner (betablokkere?) 
 
 Nei             Ja         Vet ikke 
 Nei             Ja         Vet ikke 
 Nei             Ja         Vet ikke 
 
 Nei              Ja         Vet ikke 
2.02 
 
 
Øyne og syn: 
Har du fått påvist løse linser? 
Har du fjernet linsene? 
Har du fått påvist netthinneløsning? 
Har du synsvansker som følge av dette? 
 
 
 Nei               Ja         Vet ikke 
 Nei               Ja         Vet ikke 
 Nei               Ja         Vet ikke 
 Nei               Ja    
 Spørsmål om muskel - skjelett smerter  
2.06 Har du i løpet av det siste året vært 
plaget av kroniske smerter og/eller stivhet 
i muskler og ledd som har vart i minst 3 
måneder sammenhengende? 
 
 
 Nei       Ja 
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3.04 
 
 
Hva gjør du på dagtid nå? 
 
 Under utdanning  
 Under omskolering/attføring 
 I arbeid, heltid 
 I arbeid, deltid, stillingsprosent….............................. 
 Uføretrygd, aktiv i foreningsarbeid/frivillig arbeid 
 Uføretrygd, ikke aktiv i foreningsarbeid/frivillig arbeid  
 Hjemmearbeidende 
 Annet …………………………………………………… 
………………………………………………………………. 
 
 
 
 
 
 
3. Spørsmål om utdanning og arbeid, besvares av alle 
 
 
 
 
 
 
 
3.01 
 
 
Hva er din høyest fullførte 
utdanning? 
 
 Grunnskole/ niårig skole (folkeskole/framhaldsskole) 
 Videregående skole yrkesfag/fagbrev 
 Videregående skole allmenfag/     
     studiespesialiserende 
 Høyskole/universitet inntil 4 år 
     Hvilken utdanning……………………………………….. 
 Høyskole/universitet mer enn 4 år 
     Hvilken utdanning……………………………………….. 
 Annet 
………………………………………………………............. 
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Vedlegg 6, Fatigue Severity Scale 
SKALA FOR GRADERING AV DET Å VÆRE SLITEN, UOPPLAGT OG HA MANGEL  
PÅ OVERSKUDD.           (Fatigue Severity Scale, Krupp et al. 1989, til norsk ved Lerdal, 2005) 
Velg et tall fra 1 til 7 som angir i hvor stor grad du er enig med hvert enkelt utsagn, der 1 angir at du 
er helt uenig og 7 at du er helt enig.  (sett ring rundt ett tall for hvert utsagn)  
 
 
Min motivasjon er lavere når jeg er sliten og uopplagt.    
 
Fysisk aktivitet gjør meg sliten og uopplagt. 
 
Jeg blir fort sliten og uopplagt. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, virker inn på                                                                           
hvordan jeg fungerer fysisk. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, skaper ofte                                                                          
vanskeligheter for meg. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, hindrer meg i å                                                              
opprettholde min fysiske funksjonsdyktighet over tid. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, virker inn på evnen til                                                                           
å utføre visse oppgaver og plikter. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, er ett av de tre                                                                             
symptomene som hemmer meg mest. 
 
Det at jeg er sliten og uopplagt, virker inn på mitt arbeid,                                                                 
mitt familieliv eller min omgang med venner og kjente. 
 
Helt uenig                            Helt enig 
1     2     3     4     5     6     7 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
1     2     3     4     5     6     7 
 
 
 
